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CHAPITRE I 
ETUDE BOTANIQUE 


L 

I 


CRATAEGUS - AUBEPINE 

[SOMMITES FLEURIES) 


Tribu des Mespitae 
Famille des Rosacées 
Sous famine des Pomoideae 
Genre Cralaegus 

La législation française reconnaît comme officinales 
deux espèces différentes d'Aubépine (U. 

Noms latins 122) 

Crataegus oxyacantha L : Crataegus oxyacanthoides TbuiU ; 
Crataegus oxyacantha vulgaris Erndt ; Crataegus oxyacantha 
L a lobota Seilr ; Mespilus oxyacantha Crantz f Crataegus 
laevigata (Poiret) de Candolle (B8hn) Dabn. 

. Crataegus monogyna Jacq : Crataegus oxyacantha L var 3 
laciniata Neilr ; Mespilus monogyna Wilid ; Mespilus 
Elegans poir, 

Noms vernaculaires [2Î] 

Français ; Aubépine, Epine blanche, Epine de Mai, 

Noble épine, Bois de Mai, Poire d'oiseau, Sénellier 

Allemand ! weissdorn ; Rotdorn ; Heckdorn ; Hagedorn ; 
Emkern 

. Anglais : Hawthorn ; Whitethorn ; Corm.on hawthorn, May tree 
. Espagnol : Spin Bianco ; Marnxa bianca : Bianco spino 
, Italien î Azarolo selvatico 


Origine du nom { H) 


Crataegus vient du grec et signifie "force" à cause 
de la dureté de son bois ; d'autres auteurs traduisent 

"qui engendrent la force". Bonnier décompose le mot en 

■ ^y, r-a r Ta chèvre st lui donnant 

force et chèvre : arbuste mangé par la cnevte 

de la force. 

Oxyacantha : vient de pointer et épine, désignation 
attribuer dans l'antiquité à divers arbustes épineux. 


Répartition géographique i22) 


L'Aubepine se trouve sur les sols calcaires, pauvres, 
secs et sablonneux, rocailleux, fermant des sous-bois et des 
haies dans les forêts claires, isolés dans les forêts sombres 
en buissons sur les pentes montagneuses, dunes, herbages, 
pâturages, bords des chemins* 

Cependant, on note quelques différences entre les deux 
espèces officinales i 



CRATAEGUS OXYCANTHA THUÎLL 

CEATAEGüS MONOGYUA JACQ 

. Luxuriant sur sols lourds 

, Luxuriant sur sols humeüx 

calcaires j 

nutritif s 

. Se rencontre de la plaine à la 

, Se rencontre de la plaine i I a 

montagne (900 mil et a un 

montagne (1800 m) car plus 

caractère européen et subatlan- 

résistant. 

tique : humidité atmosphère 

Appartient A l’élément euro- 

importante, faibles variations 

sibérien et est plus fréquent 

ce température* 

dans le Sud de l'Europe 

| „ Frontière Nord ; Grande-Bretagne 

* Frontière Nord i Grande-Bretagne 

Sud de la Suède 

Norvège. Finlande 

. Frontière Est : Pologne 

* Frontière Est : Russie jusqu'au 

. Frontière Sud-Est t Afrique du 

Caucase 

Nord 

. Frontière Sud-Est : Arménie 

# Sa limite h l'Ouest (Amérique) 

jusqu* en Himalaya, Syrie , Afrique 

est 1'océan 

du Nord 

, A 1*Ouest (Amérique) sa limite 

1 

est l’océan 


Description botanique de l’Aubtpine < 22J 

La description botanique de L'Aubépine devient 
difficile à cause de la tendance de cet arbuste à la 
"batardisation'* et a l'hybridation. Il existe de nombreuses 

variétés de ces deux genres. 

pour Crataegus oxyacantholdes Thuill ï 

- variété a vulgaris : forme habituelle donnant des 
formes cultivées dans les jardinSj différenciant 
par la couleur des fleurs 

- Variété b integrifolia Wallr : forme petite 
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p our Crâtaegus aiou^gyna Jaog : 

- Variété a typica Beck 

- Variété b lanigera Beck ; plüs velu 

- Variété c ferox 

' _ variété d flexuosa Loud à rameaux plus ou moins tordus 

- Variété f atricta Loud à croissance pyramidale. 

Il existe d’autre part des hybrides provenant du croisement 
de ces deux espèces et possédant les feuilles d'une espèce, 
les fleurs de l'autre : 

- Crataegus media Bêchât 

- Crataegus intermedla Schur non Fuss ou ovalis kit 

- Crataegus intermixta Beck 

Crataegus oxyacanthoïdes et Crataegus monogyna sont des 
arbustes à croissance lente mais pouvant devenir très 
vieux. Crataegus oxyacantha reste essentiellement à l'état 
de buisson atteignant 1,3 à 4,5 métrés de haut, tandis que 
Crataegus monogyna est plus apte à donner des arbres pouvant 

atteindre 12 mètres de haut. 


a Tronc et rameaux 

Arbuste fortement ramifié à aspect en chevron, les branches 
collaterales pouvant former des angles de 90* avec les 
branches principales. Celles-Ci donnent des raneaux à bois 
terminaux et pour pousses courtes latérales des lambourdes 
florifères de quelques centimètres ainsi que des dards 
transformés en épines en position latérale sur les rameaux 
à bois, les lambourdes ou à l'extrémité d'une branche. 

Ces épines ont 1 à 1,5 cm de long cher Crataegus oxyacantha 
et 2,5 cm de long cher Crataegus monogyna. 

L'écorce d’abord vert olive puis brünatre, lisse et brillante 
devient glabre et gns clair â gris foncé sur les branches 
plus âgées, avec des lenticelles isolées. Sur les vieux 
exemplaires, l’écorce cède la place à une croûte crevassée, 

mince éeailieuse„ 
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^ Bourgeons 

Eti ir.ai â L'aisselle des feuilles apparaissent de 
petits bourgeons de taille inférieure à 1 mm, atteignant 
4 mm au maximum en hiver. De forme sphérique à ovoïde, 
ils sont formés de 13 écailles brunes imbriquées,^ en forme 
de coquille à bords irrégulièrement dentés, ourles à 
1*intérieur, 

fl Feuilles 

Feuilles caduques, alternes, les plus grandes sont 
celles du tronc puis celles des rameaux à bois. Les plus 
petites sont représentées par les feuilles inférieures 

des lambourdes* 


CÉLATAEGUS OXYACANTHA ThUlLL 


CRATAEGUS MONOGYNA JACQ 


.ongueur : 2,5 à 4 cm 
rgeur : 3 à 5 CIT1 
pétiole cannelé de 1 à 2 cm de long, 
Contour arrondi, oboval, cunéiforme 
h la base possédant h la moitié 
super le ure 3,, rarement 5, lobes 
émoussés, peu profonds atteignant le 
quart du limbe et garnis de dents 
pointues souvent doubles (9) 14), 

Base inférieure de la feuille souvent 
à bords entiers ♦ 

Base supérieure vert brillante; (4), 
Face inférieure mette, vert-clair 
avec des nervures latérales 
saillantes toutes tournées vers 
1 1 intérieur. 

Quelques rares poils sur les nervures 


Longueur : 3,5 à 5 en 
Largeur ; 3 à 5 cm 
Pétiole cannelé de 1 à 3 cm de long 
Feuille à base cunéiforme ou 
rhomboïde, à limbe divise en 3 ou 7 
lobes profonds, aigus atteignant 
presque la nervure centrale, par tors 
garnis de dents à la partie 
-rieure du lot et devenant plus 
grandes vers le haut 19) (4), 

Base inférieure de la feuille à bores 

entiers * 

Face supérieure vert foncé mat (4), 
Face inférieure matte, vert-clair 
avec des nervures latérales saillantes 
toutes tournées vers l'extérieur, 
Quelques rares poils sur les nervures 

























Stipules [ 22 ) 

A la base des feuilles, stipules vert sombre de forme 
lancéolée, à bords entiers ou légèrement sciés, portant 
au sommet ou sur les dents de petites têtes glanduleuses. 

Avant la floraison, les têtes glanduleuses se dessèchent 
et les stipules ont une forme de croissant ou de faucille 
à bords entiers ou irrégulièrement dentés, parfois scies a 
divisés. Dans la forme croissant, la nervure principale 
parallèle au bord concave intérieur, partage le stipule en 
deux moitiés dissymétriques. Elles peuvent de même affecter 

une forme de rein. 

Inflorescence (9) (22) 

Fleurs disposées en bouquets ou corymbes rameux, le 
plus souvent à l’extrémité de lambourdes latérales. Le 
pédoncule floral est à l’aisselle d’une feuille munie ce 
stipules et porte dans sa moitié supérieure une à deux 
petites bractées qui se dessèchent et tombent avant la 
floraison, laissant de petites cicatrices rougeâtres 
brillantes earactéristicues. 


-M- 


CRATAEGÜS OXYACANTHA THUILL 

6 à 12_fleurs de 15 à 1B Iran de dta- 
-mètVê par inflorescence munie d'un 

pédoncule floral glabre, 

HïeanLhiuç ovoïde couronné de 5 
sépales verts triangulaires n/2 du 
tube) ovales acumines, étales et 
recourbés au sommet., glabres. 

Corolle = 5 pétales libres de 5 à R 
mm, subor biculaires, blancs ou 
légèrement rosés, sphériques à larges 
ou allongés munis d'un onglet court 
à là base. 

Androçee : 15 à 20 étamines ou deux 

verticïlles, les Intérieurs à 
filaments courts tournées en dedans, 
les extérieures plus longues et 
ecartees vers le dehors. 

Anthères rouges 131. 

Gyneçée" : dans le réceptacle floral 
se trouve le stylopode vert-Jeun,.t 
à partir duquel s'élèvent : 

deux à trois styles correspondant 
au nombre de carpelles adelphes 
au réceptacle. 

Chaque carpelle uniloculaire 
contient un ovule fructifère. 

PIoralson : avril à juin 

I_____ 


C RAT A ECUS MONOGYNA JACQ 


8 à i5 f leurs de 10 Piiti de d tre 
par"inflorescence munie d*un pedon- 

-eule floral velu* . 

Hypanfcftiuin ovoïde couronne de 5 
sepaleV verts triangulaires {3/4 du 
tube } t lancéolés acumlnés, souvent 
pubescents, se rabattant sur rovaire 
après la floraison* 

Corolle : 5 pétales libres de 5 ~ f 

jxsiT("suborbicula 1 resj blancs ou 
légèrement rosés, sphériques à large-5 
tt allonges munis d’un onglet court 

à la base. 

Androçee : 15 à 20 étamines ou deux 

vërtîcilies, les intérieures à 
filaments courts tournées en dedans, 
les extérieures plus longues et 
écartées vers le dehors * 

Anthères noires 13) . 

Gynécée": dans le réceptacle floral 
ëe trouve le stylopode vert- jaunâtre 
à partir duquel s'élèvent i 

un style correspondant h un 
carpelle uniloculaire avec un 
ovule fructifère* 

FloraiBon : avril à juin* 
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Fruits (221 


C FAT AEG L'S OXVACflMTHOIPES THE I LL 


t 


CRATAEGUS HONOGÏWA JACQ 


-i i uortant au sommet les pointes au 

pseudo-fruit appelé drupe, oval à rond, t 

réceptacle ; 


Droite b autour du fruit 
Fruit de 7 I 10 mm de diamètre 


écartées du fiuit 

Fr »it de 12 mm de *'*'*'** ^' r sa pulpe jaune de consistance 

Bouge brillant à brun rouge * 1 «* terl 
farineuse contient 


deux à trois noyaux à face ventrale 
aplatie, sans tégument crouteux avec 
deux sillons obligées à bords dentés 
sur la surface Intérieure, deux 

cannelures â la face dorsale. . , DO intue brun-chataigne. 

A 1-intérieur des noyaux, une grain, aplatie, P o 


un noyau ovoïde pourvu d'un 
tégument croit eux, un peu veiné. 


Fructification : septembre - octobre 


Fructification t septembre - octobre. 


O Partie utilisée ou drogue (Ml (SlJ U) 


<►-«= fleuries de Crataegus oxyacanLha Thutll et 
sommités 0D , ymbes q ui peuvent Porter à la 

Crataegus monogyna 1 recoltéa avant épanouissement 

base quelques petites f.aille , dessiccation à 

complet, sèches à température am an fe he sur des 

40-70 diminue la fleurs en couches minces 

toiles ou des cl-l ^ les ren)üer pour ne pas 

dans un local bien sers ut sans 

les bElser* ,* F t (421. 

ha drogue provient souvent des pays de 1 Est (4 > 
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a) Caractères macroscopiques et organoleptiques de la drogue 191 

Les fleurs ont un réceptacle brun .-vert au bord 
supérieur formé de S dents (5 sépales triangulaires) : 
les 5 pétales forment uns corolle de couleur blanc jaune 
à brun qui est généralement fermée «fc forme de bouton 
renfermant de nombreuses etamines brunes et friables. 

Odeur faible et part iculi eu e, 

Goût faiblement sucré à légèrement amer, 

b) Caractères microscopiques de la drogue MB) (22) 
a Pédoncule floral 

La coupe transversale du pédoncule floral est ce île 
d'un jeune axe : 

. Epiderme de cellules à parois plus ou moins 
épaisses, convexe* recouvrant î à 4 couches 
de ct-1 Iules collenchymateuses riches en 
chlorophylle 

Parenchyme cortical de cellules à grand lumen, 
paroi fine avec de nombreux espaces intercellulaires 

„ Endoderme peu différencié 

Péricycle à plusieurs couches entourant un tissu 
de petites cellules 

# Joëlle formée de cellules h paroi mince 

Vaisseaux conducteurs rayonnante non accompagnes 

de fibres libériennes* 

_ Rayons médullaires unïsériès. 


Reur 

■L-a C ou E t.tra C gvf £ s S ie i .ey.CiYëau i .da_réçg e wg±s- 

fio£*ï"montre de l'extérieur vers l'intérieur : 

7un épiderme de cellules assez petites, 
isodiamétriques, à paroi externe épaissi 

- une à deux louches de cellules à paroi peu 

épaisse (prolongement du collenchyme du pédoncule 
floral) 

. parenchyme à grandes mailles, lâche 

1* intérieur du carpelle est recouvert d'ur.e 
' couche de cellules petites et sobres, ressemant 

à un âpideriae 

. contre le réceptacle floral creux, deux couches 
de l'axe pulpeux : * une couche extérieure 

claire, riche en chlorophylle, de cellules 
allongées dans le sens de l'axe, parcourue 
à intervalles réguliers de faisceaux conducteurs . 

liber, 

* une couche interne 

brune à cellules allongées radialement 

au niveau de l'ovule ! aspect de cellules 
embryonnaires. Présence de nombreux cristaux 
d'oxalate de calcium et de poils à La face 
intérieure de la coupe du réceptacle et du 
stylopode tlB), 


Seules 

- A la partie inférieure des sépales, l'épiderme 
des deux faces est formé de cellules polygonales 
non mueilagineuses avec des parois faiblement ondulées 
isodiamétriques en coupe transversale. 




“ f “M 1 


Elles possèdent des parois externes convexes et sont 
recouvertes d’une cuticule plissé. L'épiderme de 1* 
face externe est de plus, pourvu de stomates de forme 
Dresque ronde, un peu surélevés et de poils courts et 
épais : poils simples unicellulaires, à lumen large, 
allonges, courbés, parfois tordus dans le sens ce a 
longueur avec un pied arrondi ou en forme de quelle, 
carfois soulevé par un socle formé par les cellules 
'collatérales épidermiques. La destruction du poil montr 
alors un socle creuse en forme de bol. Les poils sont 
mouchetés à la base, 

Mésophyllo : tissu lâche, riche en chlorophylle, 
contenant des cristaux isoles d’oxalate de calcium î 
absence de tissu palissadique et de parenchyme 
lacuneu X * 

Présence de faisceaux conducteurs vers le bord externe. 

- A l'extrémité supérieure de la pointe des sépales s 

Face externe formée par un épiderme de grandes 
cellules mucilagineuses, boursouflées avec des ilôts de 
cellules non mucilagineuses, 

Mésophy1le pourvu d’un tissu palissadique. 

Face interne formée de cellules rondes, arrangées 
de façon assez dense, recouvertes d’un épiderme avec 
des cellules mucilagineuses isolées, et urecu-l-u. 
fortement, ondulée-tayée ( 6 1 ) ■ 


Pétales 

- Epiderme externe de cellules polygonales à parois 
minces et parois latérales droites, un peu plus 
larges que hautes en coupe transversale et parc j s 
externes un peu cintrées. Au bord, stomates isolées, 
ovales, sans cellules péristomatiques nettes. 

Elles sont recouvertes d’une cuticule ondulée 

rayée. 




Mésophyllo lâche de cellules polygones étires 
dans le sens de la longueur à P“ roi3 lat^ia es 
légèrement onduleuses, possédant Q - s jailli 
en*forme de côtes, parallèles à la face supérieure. 

. Leg cellules épidermiques de la face intérieure 
du pétale sont fortement papilieuses, polygcna 
et irrégulières vues du dessus, épaissies en coupe 
transversale, recouvertes d’une cuticule rortemen 
ondulée - rayée 167). 

R la base du pétale, et près des faisceaux conducteurs. 

petits cristaux d*oxalate de calcium ( 18 ). 


Filagent_des_Etamines_-_ Anthères 

- Epiderme de cellules à parois minces, papiiiéuses 
cintrées vers l’extérieur, recouvertes d une cuticu 

striée transversalement, 

- au dessous tissu lâche, riche en espaces inter- 
cellulaires. de cellules allongées dans le sens 
de l’axe, contenant des cristaux d’oxaiate de 

calcium (67)* 

- U „ petit faisceau conducteur entouré d’un parenchyme 
à fines mailles, passe par le milieu du filament. 

_ L'exothéiium des anthères est constitué de œllules à parors 
fragiles, plus larges hautes en coupe transversale. 

- L’Endothélium possède des épaississements réguliers 

en forme de cintre* 

- couche de fibres avec de grandes cellules allongées 

t art i a le ment < 


Grai.ns_de_?ollen 

De forme ovale* tricorne à - XlIie 
germinatifs, de «ymOi 081 • 


Lisse et trois pores 



Le£ cellules épidermiques du style sent allonges, 
rectangulaires avec des rides cuticulaires transver¬ 
sales. Nombreux cristaux «.'«•la'» de calcium isoles 
dans le parenchyme H8Ï. 


FeuiUe 

One coupe transversale de feuilles montre 


* A la^Façe_supérieure : 

- Epiderme de cellules à contour polyédrique, 
faiblement onduleuses, plus hautes que larges, 
à parois internes fortement épaissies et muer 
lagineuses. 

Elles sont recouvertes d’une cuticule épaisse, 
le plus souvent lisse avec des rayures seulement 

au-dessus des vaisseaux* 

Absence de stoinates, 

- Tissu pollssadique contigu formé de deux couches 
de cellules 

- Parenchyme lacuneux lâche forme de 4 à 5 assises 
de cellules rondes et allongées* 


* A la Face inférieure : 

- Epiderme formé de cellules à parois latérales 
fortement onduleuses, rarement mucilagineuses. 
Allongées S presques rondes, elles sont un 
peu p i us petites que les cellules de l’épiderme 
supérieur, et ont des parois épaisses et cintrée 
au dessus des vaisseaux. Les parois cellulaires 
forment des excroissances apparaissant sous 
forme de papilles ou de protubérances en forme 
de dents, réfringentes. 
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Elles sont recouvertes d'une cuticule présentant 
des formations fortes et larges ou de unes 
rayures en particulier au niveau des vaisseaux 
et des rides concentriques autour des s tomate 23 
de type anomocytique (18) . 

* Au niveau de_I^appareil_çcnducteur 

_ Les gros vaisseaux conducteurs accompagnés 
de cellules libériennes b paroi épaisse, sont 
surmontés de cellules collenchymateuses. A 
la face inférieure, on trouve en dessous 
2 à 3 couches de cellules parenchymateuses 
épaissies, accompagnées de fibres ciistalli - 
gènes. 

- Les plus petits faisceaux ne possèdent pas 

de liber et sont enveloppés dans un parenchyme 
non épaissi- 

- Entre le tissu palissadique et le parenchyme 
lacuneux, présence de trachéides Alvéolées, 
ponctuées, 

~ Sur les nervures, poils peu abondants : unicei- 
lulaires, à paroi plus ou moins épaisse, lumen 
large, presque droits ou plus ou moins courbés 
et tordus, émoussés ou effilés, ponctué s à 
la base (18)* 


° Stipulas 


La Stipule a la même constitution que la feuille : 
épiderme, tissu palissadique, parenchyme lacuneux. 
Stomates à la tace infétieure. 

Présence de cristaux d' oxalate de calcium. 




On peut y reconnaître des restes des formations 
glanduleuses (petite tête sphérique reliée par 
une tige à la pointe des stipules, qui tonie 
avant la floraison formant ainsi une dent! sous 
forme de petites pointes brunes sur les dents . 
de la stipule* 


J Caractères microscopiques _dgj a_ F 0üdr& t .g). 


Couleur vert-jaune 


Fragments de pétales avec un épiderme de la face 
interne papilleux , polygonal avec une cuticule 

ondulée-rayée 167) 

Nombreux poils tecteurs unicellulaires, tordus 
à rectilignes, à parois épaisses et non ponctuées, 
mouchetés à la base (181 : ces poils sont soit 

libres, soit fixés sur l'épiderme du réceptacle. 

L'épiderme du réceptacle est formé de petites 
cellules polygonales et cuticule onduleuse, dont 
le mésophylie contient de nombreuses mâcles 
d'Oîîalate de calcium* 

Les cellules formant l'assise mécanique des 
anthères sont fortement striées, et leur paroi 
épaisse est fermée par une succession de renflements, 

Les grains de pollen nombreux, pouvant atteindre 
la taille de il H® ont une forme triangulaire à 
angles arrondis. Ces grains à exine lisse présentent 


3 pores * 


Morceaux de tissu avec des cellules 
allongées, cintrées vers l'extérieur 
cuticulaires transversaux 167) . 


épi dermiques 
et des plis 
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ABMpta . à de» .tjl.., “*““** 14 

i uù roseau fructif^r» 

B uni fl«». ,n C - L ‘ 

0 “«»!»“'«. .*»•. ■•*■=“ """ 
A ao roseau florifïre 


«b Thuill. 


$ uns fl •tJT ; 


m C*t* 


C un* 



jii lecteur 
toncule floral 




Coupe transversale 
du pédoncule floral [ 22 } 


Stipule ( 221 


foui11* 

î 67 I 



Sépale de 

Cr. oxyacanth.a ( 22] 



Pétale 

Crataegus 
oxyacantba ( 22 


.*, i ■ 


* I ■ 
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Grains de Pollen (22) 





FeuiMe : face inférieure 
(stries cutieulaires) (22) 


Feuille - Epiderme inférieur - 
coupe transversale (22) 




Feuille - Epiderme inférieur 
vue de dessus (22} 



Feuille - Epiderr 
Supérieur et 
mésophylle (cou; 
transversale) 


A U B E P I N ^ 
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dj ESSAI 


Parties étrangères et fal sifications 

/ :: " _ .. 

, FartleS ligneuses (tiges des années 

précédant celle de la récolte) 5 % 
du poids de la drogue (9K 

. Autres Crataegus (18) 

Les autres Crateegus ne sont pas officinaux 

en France t1) 




_ 

- 1 

NOM 

ORIGINE 

fleurs 

feuilles 

1 Crataegus pentagyna Wald st et Kit 
ex Willd 

Balkans 

S Styles 
Ovaire velu 
sur le 
somme t 

Poilues à la 
face inférieure 

face inférieure 

crataegus nigra Waldst et Kit 

“T 

Yougoslavie 

Hongrie 

4 a 5 s tyjes 
Etamines 
aussi 

longues gir 
les pétales 

garnie d'un 
feutrage de 
poils sur les 
nervures 

: - --—-- " 

Crataegus azarolus 

1 

Italie 
Europe de 
l’ESt 

2 b 3 styles 

Feuilles b. 3- 
7 lobes poilueo- 
f outrées* 
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„ Substitution {9 ï 


Il ne doit pas y avoir ; 

* de fleurs de Prunus spinosa (Prunellier) : 
ovaire constitué par un carpelle unique 
libre au centre de la coupe réeeptaculaire* 
Feuilles à limbe entier, ovale aigu, à 
bords denticulés MB), 

* de fleurs de Sorbus sp : 2 ovules dans la 
loge ovarienne 

* de fleurs de Robinia pseudoaccac la b , 
Fleurs caractéristiques de papi1lonacées- 

Culture de l’Aubépine { 22) 


1- A partir des graines 

Les graines ou les fruits sont plantes 
directement sur des plates-bandes à 
l’automne, au printemps ou après un an 
passé dans le sable humide dans une cave 
car la graine d'aubépine ne germe qu’au 
bout de deux ans environ. 
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£lle est alors plantée â 1’automne 
suivant. Gardée durant deux ans apres la 
germination, elle est replantée en terre 
la quatrième année, 

2* Reproduction par multi p lication végétâtiva 

\ Dartir de plates - bandes fertiles 
d'arbres vigoureux que l'on coupe à 8 cm 
au dessus du sol, on laisse se développer 
la première année 2 à 1 pousses, 3^s 
que les jeunes pousses ont atteint 3 cm 
la deuxième année, il faut enfoncer les 
tranches à 5-3 cm au dessous du sol. 

La pousse sort de terre et donne en même 
temps des racines. En deux ans, ur.e 
plante donne ainsi GO jeunes plants. 

L'aubépine est ainsi très utilisée 
comme arbre d'ornementation et surtout 
pour faire des haies et dos dorures. 

Maladies de l'Aubépine { 72 \ 

L’Aubépine est sensible à tous les parasites 
des Prunus et Ficus. 

Certains sont spécifiques : 

* Eriophyes goniothorax ttol ♦ t - - j 1 - r - 
provoquant la boursouflure du bord 
de la feuille ; die renferme un 
feutrage de poils. 

* Dasyneura crataegi Winn : Mouche de la 
galle dont les larves jaunâtres puis 
rougeâtres déforment les extrémités 
des pousses ; les feuilles ne se 
développent pas. L' arbre porte des 
Émergences rondes dont les sécrétions 
nourrissent les larves. 
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* Myzus Cxataegi Koch : Puceron provo¬ 
quant des tumeurs vésiculeuses rouges 
de la face supérieure de la feuille. 

. Den tâtais crataegi s puceron provoquant 
une accumulation de touffes de poils 
sur les feuilles, 

* Gyiïmo sporangium confusium ; champignon 
qui déforme tige - feuilles - fleurs* 
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CHAPITRE II 
ETUDE ANALYTIQUE 


L 





I ri auriNOinES DES FLEURS ET FEUILLES DE L'AUBEPINE 


A MISE EN EVIDENCE QUALITATIVE PAR CHROMATOCRA PHIE__CgUCHE 
MINCE (3«Q 166) 

solution à examiner : 1 g de drogue pulvérisée 1300) 

+ 10 ml Méthanol R extrait au bain-marie sous agitation 
10 minutes à ÉO"c. On soumet 10 à 20 pl de filtrat a la 


chromatographie « 

Support * Kieselgel 60F254 

Phase mobi-le* Acetate d’éthyle SQ 
Ethyliuéthyloetone 30 
Acide Formique 7 

Acide Acétique 3 


( 66 ) 


Acétate d*éthyle 
Acide Formique 
Eau 


100 

20 

30 


(34) (37) 


Détection : pulvérisation d’une solution méthanollque 
à 1 i de diphenylboroxyéthylamine pui= polyethyl -ie g 
à 5 % en solution ethanoUgue. observation aux UV 365 nm. 

Résultat 137) : Dans le second système de solvant 

sont identifiés quelques flavonoïdés. 


VI tex îne 
Hyperoside 


££ 9 Q f 7 Fluorescence jaune 

Rf +■ Oj 67 Fluorescence orange 


Olycoside de la 
Quercétine 
Vltexine Rhamnoside 
Putine 


Rf = 0,65 
Rf = 0,4 2 

Rf - 0,40 


Fluorescence orange 
Fluorescence jaune 
Fluorescence orange* 
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ha solution d'hydrolyse est dilué* avec la 
même quantité d'eau, passée sur une colonne 
contenant 3 grammes de polyamide, lavée à 
l'eau jusqu'à réaction neutre -> Solution 
acide que L'on neutralise par passage sur une 
colonne de résine écKangeuse d'anions pour 
étudier les sucres par chromatographie sui 
papier (méthode ascendante), 

Elucnts * Butanol - Acide Acétique Eau 

= Butanol ” Pyridine - Eau (€-4-31 

Révélateur : Phtalate d'aniline (0*93 g u aniline 
+ 1,É6 g d'acide phtalique pour 100 ml de 
butanol saturé d'eau)* 

Eiuer i'agiycone de la colonne 
polyamide avec du mêthanoi pour contrôle chroma- 
Lographique, 

Révélateur - Solution méthanolique à 1 % de 
diphenylborcKyéthyl amine* observation aux 
UV 365 nnu 


c fi.avonoides identifies dans les fleurs et feuilles de_çrataegus 

MQHOCYNA 
1- Aqlycones libres 

a- Quercétine ( 37) (49) 

_ penta hydroxy 3, S, 7, 3', 4’ flavone 

Oh 

Point de Fusion = 310^12°C 

on o 
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B ET ISOLEMENT DESi LAVON pI^S DE L'AUBE PINE 

1 - Extraction des Fiavo nor-des totaux 

a - u partir des fleurs d’Aübéplne 149t. 

/ 

750 g fleurs ( sèches mou;uss 

chaud avec 3 litres de «éthanol 


Extraction au Soxhlet a 


Résidu 


Extrait^ Méthanol i que 


Cancer* 


tration 


Résidu sirupeux 


Digestion avec 
Filtra 


200 ml d’eau 
tien 


V 

Substances gênantes 


Phase 

Agitation 

chlore 


aqueuse 

avsc 3x100 ml 
forme 


Phase aqueuse 


Phase CHCl^ 


Agitation avec 6 X 


100 ml n Butane! 


Phase aqueuse 


Phase Butane!tque 


concentration 


à sec 


dissous 


re sidu 

dans 1'éthanol 96 1 


re 


pos 


EaUX -«à^l Hïï^si^ 

contenant les autres cristallise 
fiavonoIdes 
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b - 1 partir des feu U le g d'Aubépine U9) 
2 kg de feuilles sèches moulues 


Extraction à chaud au Soxhlet 


avec 6 L de Méthanoï 


Résidu 


/ 


ï 

* 

Extrait 

Méthanolique 

Concen 

tration 


sési 

du 

Eepris par 

500 ml d’eau 

Filtra 

tion 


Filtrat Sut 

Epuiseme nt par |l X 200 ml CHCl^ 
Phase taqueuse Phase chloroformique. 


tration 


Concen 
Résidu -concentré 

Chromatographie sur 
Lavage 

Elut ion avec 


colonne de polyamide 
avec 2 litres d’eau 

EtoH „ Eau 12 : 8) S litres 


Eluat alcoolique 
Concentration à sec 

Résidu sec repris par 50 ntl Ethanol üQ % 
= Flavonoides totaux 


2 - Isolement individuel des Flavon oîties 

a - Par c hr orna toc r aph ie s pr é^ar atives__r epét ée_s_ 

sur papier FK-7 on whattman 3MM 1*19) de la 
fraction flavonoïde, 

Eluants - BAW n Butanol. Acide Acétique Eau (4-1-2) 
Acide Acétique 15 % 





























b - 


Fâf chromatographie su r co i qrma 


de polyamide lavée à l'eau, puis éluée 
avec de l’éthanol 20 % - 30 % - 50 % - 90 % (37), 

Méthodes d’étude des Ftavonofdes isolés 

a - Identification car leurs propr iét45__phv3ico- 
chimiques 

- point de fusion 

- spectre de masse du compose j pérrnèthyié 

- spectre RtëN du compose peracétylé 

- Comportement chromatographique sur papier 
Whattmsn 3MM ou FN-1 dans BAW 4 - 1-2 ou acide 
acétique 15 %* 

b - identification des produits do l 1 hydrolyse 

b-1 Pour_le&_ 0 . _Heterosides_,H?1. 

Hydrolyse acide avec HCl 5% 1 heure au 

bain-marie bouillant * 

Hydrolyse acide avec l’acide acétique 
îO % S heures au bain-marie bouillant, 

b -2 Pour_ les C A _Hétérosides_^ 26 ^ 

Hydrolyse acide avec H^oO^ 2 N l heure 
au bain-marie bouillant• 

Hydrolyse de Kiliani avec pour 10 mg 
âe flavonoïde : 3 ml d'un mélange fait 
de 35 ml d * Acide Acétique glacial + 55 ml 
d'eau * lO ml HCl 37 % pendant 4 heures au 

ha in -marie bouillant, 
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Rf Papier Whattman 3WM BAW (4—12) - 
Spectre Ultra-Violet (Ethanol) 1 rr-ax nm = 257 


b- Kaeiripférol (37) (49) 

b Tetra hydroxy 3# 7 f 4 flavone 





OH 


Rf Papiet Whattman BAW (4-T-2) - 0,80 

Point de Fusion = 270,280^0 

2- O Hfetfcroside de la LuUolîne (^9) 

Lu_téo[ir^_ 7-0 _ Çjuço sida 



& l-v(? 




371 


Point de fusion = 255-2S7°C 
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3 - Q - Hétéroside du Kaempferol (49) 

8 Méihoxv Kaewpjérol 3 Ù ÊD Gluçgsijg ^22^22°12 ^ c, °° 


/ 



Point de fusion = 223 - 2 2 5°C (BtüH/B^QÏ 
Rf papier FN-1 BA (4-1*2) = 0,75 

Acide Acétique 15 % = 0,62 
Pouvoir rotatoire (e) - 6,6 (Et OH, e - 0,1} 

Spectre Ultra-Violet X max (nui) : 


Me g H 

223* 

272 

323 

380 


+ Na QAc 

2Ê2 

315 

402 



+ H,BÛ q 

27 3 

320 

362 



J J 

+ AlCl, 

234 

2 80 

310 

333 

407 


Produits de l'hydrolyse acétique ; 


. Sucre = glucose 

Aglycone = 8 Kethoxy Kaempféroi 
Point de fusion = 203 - 286° (EtOH 70%) 
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Spectre Ultra-Violet X max Initi) : 


MeoH 

221 


254 * 

272 323 

372 

+ KaOAc 

281 


317 

410 


> H 3 B0 3 

27 2 


3 25 

375 

/ 

+ R1CI, 

fl J 

227 


259 

271 


Spectre de masse m/e 

et 

intensité relative ; 


316 M* 171) ; 

301 H” 

15* 

(100) 

i 273 (11) ; 167 (6) 

; 158 

M* + (17); 150 

5M + + - 

1 5 

(111 

, 147 (S) ; 121 (20) 

; 93 (6) 


69 {49), 65 (7)* 

4- O ^ H etc rosi des de la Qu&reétine 


a- Kyperpside » Galactoside - 3 quercétine (37)(49} 


H o 



Kf Papier Whàttmanr, 3KM BAW (4-1-2) = Q t &2 

Acide Acétique 2 % * 0,11 

Spectre Ultraviolet >max (nm) ; 


MeOH 



257 * 

(268,305) , 

360 

Me OH 

+ 

Na OH 

2 70, 

(325), 417 


mou 

+ 

Na OAc 

210, 

325, 395 


Me OH 

+ 

Na OAc t 

260, 

(290), 380 


MeoH 

*- 

AiCl-j 

273 , 

(301,340), 

425 

Me o H 

+ 

AICI, + HCl 

210, 

(295, 356) 

403 
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Produits de l'hydrolyse acide - Galactose «■ Quercétme 
b- P.utine Rhamnoqlucoside - 3 Quercétine (27) 0,004 S. 


O H 



Point de fusion = '95-T9B 0 lEtüH/H^Gï 

Pouvoir rotatoire 3 - 30° ïtfeOH, C = 0y5i 

Rf Papier FN-1 BAK (4-1-2ÏÎ = 0,50 

Acide Acétique 15 % " 0 H ^3 

C- Rhamnogalactoside - 3 Quercétine t27) (37) (49) 

Cet héteroside migre en même temps que la rutine et a le 
Hïêne spectre U ltra-Violet- 
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Socctre Ultra-Violet X Rax (nm) : 


Et OH 

EtOH + ÎCaOC^H- 

EtOH *■ CH-CQQUa 

EtOH + H 5 B0 3 + CH^ COONa 

EtOH + AlCl - 6 H 2 0 j 

d- Crataeside = 3' O Arabinotyl 


258* 

361 

273 

274 415 

270 

390 

264 

386 

270 

409 

Quercétine (47) 





Ù H 


I 

C 20 H i0°n 

Rendement dans les feuilles - 0,002 % 
point de Fusion = 220-23*0 

r£ Papier dans Acétate d 1 éthyle-Acide formique.Eau (10-2-3J 
= 0,13 

Spectre Ultra ^Violet X max (nm) : 

MeOH = 253 266 * 364 * 

Pas de déplacement batochrome en présence de HjBOj et Acétate 
de Sodium, 

Vhydrolyse sulfurique libère : Quercétine « L Arabinose. 
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... Soiraeoside -= Quercetlne 4' Glucose (49) 


ü\i 



C 21 H 20 °11 


Rendement = 0 f 002 % 

Point de Fusion = 211-214° (Acétone/Eau) 

Pouvoir rotatoire (a)£° - - 55» (MeQH, c - 0,3) 

papier FN-1 3AW 14—1-2) 

Acide Acétique 15 % = 0,11 


Rf 


5 _ C - Bét érosides d e l'Apiqénm fe 

a- vitexine = Glucosyl 8C de l'Apigénine (17) (49) 


&L 
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Point de fusion * 262 - 264 J 

RE papier Whattwan 3MM BAH 14-3-2» s n ' 73 

Acide Acétique 2 I = 0,13 

/ b- Tsovltexina .* 6C glucoside de l'Aplgénine (37) («91 


H 0 

Cl* 



o w 


Point de Fusion - i40 - 24 2 

Même Rf chromo tographique qtie la vitexme 
c- 2“ O Hham nosyl Tsovitexan e—H£', 


iJ<4î h* 
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C 27 K 3Q°14 


Existe à l’état de traces chez Crataegus monogyna 
Point de Fusion = 216 - 216 “C (Acétate d’éthyle/MeOH) 


MeOH 

MeOH + NaOAc 
MeOH + H 3 B0 3 
MeOH + AICI3 


BAW (4 

-1*2) 

= O f 62 

Ac ide 

Acétique 

15 % = 0,8 5 

■Violet 

Xrcax tnmï 

4 

213* 

271 332 


273 

312 334 

39 5 

271 

341 


, 21B* 

221* 2 60* 

?78 3Ç3 


355 


390* 


L'hydrolyse par l’acide acétique libère de 1 * isovitexme 
( Saponaret ine ) et du RhalttHose T 

Le rharcnose est lié par une liaison O.héterosidique en C -2"-OH 
du glucose. 


2" O Rhamnosyl Vitexine (49) 


H ^ 



O W 


p u o , Rendement = O t OG 75 % 

^27 30 14 

Point de Fusion = 213 - 215' (Acdtone/HjOJ 

= (al 20 = - 82",0 (EtOH c - 0,6) 
D 


Pouvoir rotatoire 
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L'étude des spectres UV et RMN de l'hétéroside et de son 
dérivé perméthyle permet d' affirmer que la structure n'ust 
pas celle annoncée auparavant, la Vitrine 4' Ehanncside (26) 


Spectre 

Ultra 

Violet Xtnax 

(nm) 




MeQH 


213* 

269 

300 

331 


Me OH * 

NaOAc 

279 

313 

333 

390 


Me OH t 

H,B0. 

270 

310 

345 


386* 

Me OH +■ 

i a 
A1C1, 

2 1 B * 

277 

304 

3 50 


Spectre RMN de l'Hêtéroside (Pyridine TMSt 

Rha-CH 3 
Rha-CB-S 


6H,1 


5 = 1 j, 26 ppm là, J * 

3,39 ppifl (m, 

3.85 - A ,80 ppm Cmr SH) 

5,18 ppm tt# J = 1 HJ Glu “CH - 2 

5.85 ppm (d, J = 9H 2 1 H) Glu * CH - 1 

6,35 ppm 

Rî Papier FSM BAW (4-1-2) * 0,52 

Acids Acétique 15 l = 0,71 

Produits de l'hydrolyse acétique = Vitexine t Rhamnose 


e - 2" 0 Bhamnosv 1 - (V O acétyl) Vitexine l.<9j 
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^29^ 32°1 5 Rendement = O# QOT B 4» 

Point de Fusion - 252 - 2S4’c (Acétate d'Ethyle) 

Pouvoir rotatoire (a)= - 69,0" (EtOH c = 0,6) 

Rf Papier FH-1 BAW H-1-2) ° 0ll J 

Acide Acétique 15 % - 0,78 

Spectre Ultra-Violet identique à celui du 3-0 Rha^osyl Vitexi* 


Spectre Infra-Rouge (KRr) 

v = 3400 cm OH 

1705 cm -1 (ester c => O) 

1650 cm' 1 (Flavone c = 0) 

Spectre H RMN (Pyridlne - dj, TMS) 


6 = 1,02 ppm (d, J = 6 H z 3H) Rha CH 3 
2,04 ppm (5/3HÏ CH^CO 


3,15 ppm Rha OH - = 

3,90 - 4,65 ppm (m, Tri ) Rha - CH - 2,3 Glu 
4,990* <t,J = 9H 2 , 1H) Glu - CH - 2 
5.3B ppm U - J - 8H 2 - 1H > Rh ° " CH * 4 
5,80 ppm (d, J = 9H 2 ' 1H1 G1 “ ' CH ' 1 
6,31 ppm (Sbr, 1H J R ha - CH 1. 


CH - 3,4,5,6,6 


o j -J • r 

Produits de l'hydrolyse acétique = Vltexine * Rhamno 


se, 


Produits de i'nyarcuy^ 

u ia . obtention diacide acétique 
Par saponification avec Na OH 1% : obtention 

confirmant la présence d’un groupe acétyl. 


TcjfiHchaftoslde ?6-C~ Arabinosyl - B-C- glucosyl - Apigénine (49 

_ as * . Â 


mint de Fusion 




a- Schaftoslde - 6-C Glucosyl - B.C 
h- Neosehaftoside -6-C- Hexosyl 


pentosyl Apigénine (49Ï 
- B,C pentosyl Apigénine 


(49Î 
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i- ^oiscschaftoside = 6-C Pentosyl - 8-C- hexosyl Apigénine 149 
j- Vicënine 1 = 6.C - Xylosyl - 8.C - glucosyl Apigénine <«> 

/ 





x- Vicenine 2 - 6, B DiC glucosyl Apigénine 14B) < 491 



O H 


spectre Ultra-Violet (MeoH) Imax(nm) = Ï^S 310* 336 
L'hydrolyse en milieu liquide plénol par l*acide ioâhydrique 
libère Glucose * Apigénine, 
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!_ vicénine 3 - 6 C glucosyl - BC xylosyl Apigénine (49) 

5_ C - B éierosi des dé la LutéoHn e 

a- orientlne - Glucosyl S-C Lutéoline (46Ï (49. 



^21 H 20 0 T1 
point de Fusion * 260-262 °C 

20 


Pouvoir rotatoire <«of- * 22» (c » 0.1 Pyridine) 

Spectre Ultra-Violet X max <«Wt ' 255 271* 346 

, . aT< i «acide sulfurique 20 * en 4 heures, 

Non hydrolysable par 1 a ühènol liquide 

l’hydrolyse par l’acide iodhydrique en mlXimt phêno 

donne Lutcoline * Glucose 

b - Tsoorlentine - 6C Glucopyranosy1 - Lutéoline (46) (49) 
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C 21 H 20°11 
Point de Fias ion 


229-231°C 


Pouvoir rotatoire {t*l D ^ * ^ 4 " c 

Spectre Ultra-Violet à m&& ^nm) 

-1 

Spectre Infra-Rouge : -*T40 cm 


(c = 0,1 Pyridrne) 
256* 210*t 349 


L'hydrolyse par 1*acide dodhydrique en 
libère lAEtéoliri# + Glucose» 


milieu liquide phéno 


c - 2 ** O Rh a mn c- sy 1 O r 1 “ " 11 n - J — i 


K e 
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rua A l'etat de traces dans Crataegus monogyna 

27 30 15 

Point de Fusion - 223-225° (EtOH/Acetoneî 

Rf Papier FM-4 BAW t4-1-2ï " °^ 7 

Acide Acétique 15 % = 0,60 


Spectre Ultra-Violet 
MeOfl 

MeOH + KaOAc 
Me OH + H-BO-j 
MeoH + AlCl^ 

MeOH + AICI 3 /HCl 


X ma K (Tim) 


255 

269 

34 3 


276 

325* 

398 


264 

373 

435* 


275 

305* 

334 

4 30 

275 

296 

359 

390 


Produits de l'hydrolyse acide acétique 


orient me + Rhamr,',. s 


d- 2" O Rhamnosy l Isc crient me U9| 





« A l’état de traces dans Crataegus monogyna 

L 27 30 15 

Point de FU sion = 21E-220"C (EtOH/Acétone) 

Rf papier FM-1 BAW (4-1-2) * 0(49 

Acide Acétique 15 I “ 0,70 














CES fleurs et feuilles de l-aubep.ni. 


Définition des Proanthccyanldincs (34) = Substance de type 
fi avonoîde qui par chauffage avec un acide minéral donnent une 
cyanidine colorée en rouge. Présentes dans feuilles et fruits, 
elles participent S la qualité, couleur, goût. 

On les sépare en deux groupes : 

- Leucoanthocyanidines = monomères, dimères et polymères 

de fLavannes 3,4 dicds parfois associés à des flavannes 
3 1 ûl * 

- Proanthocyanlr.es = dimères, polymères de fiavannes - 3, ol 

tçat&cfeitie et épicatéchine I . 


A FVTR ACTION DE S PROCYAMPINES H4) 


Feuilles d'Aubépine s-ches pulvérisées 


Extraction à 
avec 100 ml 

Extraits 
Agitation avec IX 


reflux 1 heure 
éthanol 45 % 

^ alcooliques 

50 ml Trichloréthylène 


Phase trichloréthylène 


Phase alcoolo-aqueuse 
concentration I a sec 
Résidu redissous * dans 2 ml Me O Si 
+ 2g polyamî 1 dë E»ur cnlorr.e 


Agitation 


10 minutes 


Suspension 

















Selon la DABg, la teneur minimale des Pleura - Feuilles 
= 0,7% exprimé en tiypercside* 

Dos aue speclrophotométrique des F‘avonordes lotaux_ ljgI 

Réactif = 1,85 g AlC1 - 6H 2 0 dissous dans 50 mi ce methancl 
à 5 î d'acide acétique. 

solution standard = 0,04 g K,Cr0 4 dissous dans KOU 
(0,05 mole/1.)* Diluer ù T litre. 

Solution à examiner = 0,02 g de flavonoïdes totaux dissous 
dans 50 ml de mêthanol. Prélever 10 ml de solution et diluer è 
100 ml avec du méthanOl = Solution S* 

Dosage ; , 

10 ml de solution 5 * 1 ni 6e réactif + mêthanol. compléter 

à 25 ml, avec le mêthanol. 

Après 30 minutes, mesurer l'absorption de la solution (=As) 
h 276 + 2 nm contre un blanc réactif traité de la même manière. 

L'absorption de la solution standard (Asti est mesure- 
contre l’eau à la même longueur d’onde. 

i de Flavonoïdes = A^x 0,00V x 0,725 x 100 

A st X 0,0004 

0,725 = Facteur de correction convertissant K 2 Cr0 4 en 
Vitexine rh^mnosidÉ. 
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Conduite du dosage 

injection de lO til de solution étalon pour repérer 

iss pies des flavonoîdes et évaluer les tacteurs de correction 

standard par rapport à l’étalon interne. 

Facteur de correction standard de chaque substance c f 
f = Surface du pic de la Substance x quantité de Quercitrine psy 


Surface du pic de la Guèreitrine x quantité de Substance peéæ 


b- Injection de 10 (il de solution h examiner 

- on dose individuellement les flavonoïdes Identifiés par leur 
temps de rétention par rapport h la solution étalon 

Surface au pi: de la Substance ^ Quantité de Qucrç iivne x_l_Q 

J ^ i-pt r-g: — ___■ — *■-— — — — 

i x §ur&@d du pic de La ^-uercitrine x t'oins echan t■ u o 

- Dosage des flavonoïdes non identifiés ; Il se tait en 

additionnant la surface des pics des substances non iden¬ 
tifiées, en tenant compte ie la présence des pics acides 

phénoliques (chloroqenique et cafeiqueJ , seules substances 
interférant a 340 nm dans l'extrait et en utilisant pour 
facteur de correction celui de i"Hyp eroside. 

- FlAVOTlOÎdes totaux = Somme des pourcentages des teneurs en 
principaux flavonddes et "'autres fia vendues . 
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Vitexine 

V1 ,j ex ine 

Butine 

Hyperoside 

Somme 

Autres 


^' h 0 Rhamnoside 





Fl -ïvcnuicb s 

.eurs + Feuilles 

0 1 53 

0,0 2 

0,17 

0, 28 

1 

0,87 

Fleurs 

0,21 

0,01 4 

0,16 

0,69 

1,07 

1,41 

Feuilies 

0,55 

0,03 

0,29 

0,19 

1 ,06 

0,67 


Teneur totale en 

Teneur 

totale 

en 


Flavonoldes {HPLC) 

Fiavonoldes {DABgî 

leurs ^ Feuilles 


1 ,8? 


1 ,oo 


Fleurs 


2,48 


1,50 


Feuilles 


1,75. 


1,15 

_ 




















































Ke OH 

MeoH + NaOAc 
meoîi + 

MeoH + A1C1 ^ 

MsOH * AlCt^/HCl 


X max tnm) 



256 * 

270 

34 3 

2là 

330* 

359 

267 

366 

4 40" 

276 

304 * 

340* 

26 3* 

277 

299 


4 2^5 
355 


391 


L'hydrolyse par 1‘actde acétique donne Bhamnose et Iso-Ortehtine. 


DOS AGE DES FLAV0NQ1PES TO TAUX DE L'AUBEHMs E_ 
1 - Posage des Ravpnordes par HpL ^J §5ii 


Te dosage colori métrique à 4 25 nm en présence de MC1 3 
des flavonoïdes propose par le PABg(18) n'est pas satisfaisant 
car il ne dose que les 0. Hétérosides, les C. Hétérosrdes 
n'étant pas hydrolysés et peu solubles dans l'acétate étl.y e. 
M plus, ces derniers forment avec AlCl 3 des complexes dont 
le maximum d'absorption se srtue entre 350 et 386 nm. 

Wagner (66) propose donc un dosage des flavonoïdes par 

HPÎjC ï 

solution a examiner : 500 i»g de drogue pulvérisée est 
chauffée à reflux 10 minutes avec 50 ml de méthanol. Après 
refroidissement et filtration, on réduit à 3 ml , puis 
5 ml d'une solution standard servant d'étalon interne 

Me t ha no 1 de Querci tros i<âe) - 

, _ __ t MWl viiie + 4 jnq ce 2*’0 Rhaîïïnûsirfe 

Solution étalon c 2 mg \7itexi - 3 

é Uutvrnqide + 4 mg Querci troside/ 
Vitexine * 4 mg Rut ine * 4 mg Hyperositfe * ng ^ 

50 ml Mêthanol, 

. Système HPLC de Séparation. 

Colonne Bandapack C^ & I3U0 x 4 mm) 

Détection par spectrûphotoroètre à 340 nm. 

Eluant = Acetonitrlie - Eau - Acide Acétique (180 - 820 - 10) 

â u vltesse de 1 ml/mn puis sprts 18 minutes 2,5 ml/mn. 
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Suspensicn 


Verser la sus 
munie d'un 

Lavage avec 


pension dans une colonne 
verre fritté Go 

4 x 50 ml Ethanol 


7 


_^ Eluat éthanolique - 

Flavonoïdes - Triterpène 


Lavabo avec 6 x 50 ml 


havage au 


Acides phénols - Amines - 
£pîestéchine 
Ethanol-DiméthyIformamide {B-2) 

^v GHuonvêres Procyanidines 

{ 0 1 mè re s à HexanstïC-s ) 
Dimethylformam:de * 


Qligomêres Pxccyanidines de degré 
de polymérisation moyen i7 à TO unîtes) 


Les deux fractions de Frocyanidmes sont concentrées a 
sous-vide, reprises par du rw propanol. 


B- £ TUDE DES PRQ C Y AN I DI NES 

1 - Etude par ch r omatographie sur 1 couche _nnnce 

a- Evaluation du deuré de polyméri sation des composés 
polyphénol igue ^ d'un extrait M3) tota_l 

Support = Papier Whattman n a 1 voie ascendante 

Eluant = Eutanol 4 1 

= Acide Acétique 1 j phase organique 

* Eau 5 ï 

Révélation ; vanilline chlorhydrique diluée. 























- 54 - 


2 - Etude après iso i emeni {5Q) 

Les fractions contenant les proan thocyan mes sont éludes 
sur séphadex LH-20 dans l'ethanol ou éthanol-propar.ol (l-'J. 

Il est parfois necessaire de recoranencer l'opération pour séparer 
les produits en faisant . varier les proportions éthanol-propanol. 
on elue d'abord les disferes B.,— », puis By B 4 puis les oligoraéres 

C,D. 

Purification finale : la filtration sur colonne de gel 
ûe Sépnadex. LH-20 dans l'acetone conduit a l'obtention de produits 
solides Identifiés par leur pouvoir rotatoire, comportement chro- 
matographique, spectre RMN et apt-ctre de (tassé du produit acétyïe 

{anhÿflr^cétique/Pyr-ld ïn&) l^o) . 


c PROC Y A N ! D M s>E5_ 1DEN T IF1EE5 

1- Dans ] l eluat etha notique de la colonne cte Polyamide 

Les dernières fractions éthanoliques contiennent ; 
[*) catéchol 160} en fe-blé proportion 



Rf Kieaçicel 60F^ 4 


Acétalé d’étJiylc 
Rcide Acétique 
Eau 


100 Rf = 0,9 
20 
30 
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Rés ultat : A un Rf de 0,1 correspond un poids moléculaire de 
2000, un Rf de 0.2 correspond à un poids moléculaire moyun 
de l'ordre de 1500 ; des Rf de 0,3 à 0.4 correspondent a 
des poids moléculaires moyens de 1300 a -000, 


b- 


rhr^t^raDhie des o ligomères de Procyani3ines de 
degré de polymérisation {3A) 


faible 


Support - Couche mince de Kieselgel eOP^-^ 

Eluant - Acétate d'éthyle 100 ) 

Acide Acétique 20 J Phase supérieure 

Eau 50 1 


Révélation - Extinction de Fluorescence 

- pulvérisation de Van111 me - Acide phosphorique 
(1 g de Vantlline/100 g d'acide phosphorlque a 
SO %) puis chauffage î apparition de tâches 
rouges intenses-. 


Résultat : : Les procyanidiues ayant le plus faible 

moléculaire migrent le plus haut. 


poids 


O 

cr? 

o 

O 

O 

O 

O 

O 

£=> 

O 

O 

o 


o 



Y//j\ concentration emportante 

2 

1 = procyanidine B, 

3 2 = Procyanldine B^ 

4 3 =t Procyanldine B, 

5 

^ 4 = procyan Ldine B^ 

7 

a 

9 

10 

11 

12 chromatographie sur Kieselgel 

oligomères procyanldines de faible degré 
de polymérisation * 
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Révélation ( Solution à U dans le méthane! de diphtnyl borat 

d'aroinoéthancl et observation aus UV 365 nm fluorescence 
brune { 34 ï » 

Rf papier Whattsan. n° 2 Acide Acétique 6 % =0,47 
Point de Ëusion = 

Pouvoir rotatoire [x) e 17^3 {c ^ 2*0 EtQft) 

b - 1 -) épicatéchir.e (601 en proportion importante 



Rf Papier Whattman n* 2 Acide Acétique 6% = 0,37 
Point de fusion - 240 - * EaJ 1 

il - - ^7° é {c * 2.1 Mô kCû| 

Pouvoir rotatoire { a) " * 
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Pans l’éluai Et hano l-Pintéthylformam lcte 
a- Procyanidines B 4 B 5 (3^) 


de ta colon ne de polyamide 
l6Qj dimériques 












































































































Û H 


































































































Procyantdine a 


0 N 


Câtéehol 


avec HCl 5 K dans l'éthanol 20 minutes à 6û fl {14 J (ÊQJ 

j n 
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</ J+ 


sur 


G H 


Cyanidine fRf = 0,49 
cal lulose *MN 300 dans solvant For«?stalJ 

--> 

û H 



Fracyanidine B ^ 



Frocianidina B2 



a« 

Procianidine 


B 


y H 


OH 






















































b- Trimère C ^ t6ü} 

Saij.de amorphe coloré 

o^H-0 , 

«9 ^ f Epiejtechinï ^ 

Hf Papier Whattman N a 2 Acide Acétique 6% = Q^g 
Le traitement par HCl 5N ethanolique donne de la cyar.idine 

/ 



OH 

ÛM 


“ Procy^nidine^ g e t G ffto) 


En quantité importante ces procyanidines ont un degré de 
polymérisation plus êleve T 




















O IjUCOANTHOCYANIOINeS M3) MOI 


~él 


f * P “ rtlr d UR 6Xtrait -ttWbllq™ de feuilles d'Aubeoine 
, 'T* SUr 9el Sephadex LH ‘ 20 ' »«tlen Hethaaoi-gau M -l) 

eiUe *“ les plus Mutant 

polymeristes £e trouvant dans les premièrea £ractions . 

- Polymères de (-) Epicatécbine => 0,22 % 

- Copolymùres de leucoanthocyanidol et (-) 
l^) epicatéchine = 0,01 % 

Pc-xymères de L - uc ^thocyar.idol üQ 4 % 

- Oligomères d- Uucocyanidol II 0 ,35 % 

Oligomères do Leucaanthouyanidol 1 

- Dimères de Leucocvsnidol = d i nères de 

diols 

~ M Epicatëchine. 

£ H£FTAH_V PRO XY FLA VAN NE B 1Q S1QE ( U J [ |rj 

De la p ar tl e hydroscluble d'un errait de fruits et f 3lU1 

î, !**"" ° Xyacanthâ est is °^ une substance de nature 
5 yoosi ique, soluble dans trois parties d'alcool à 3o % 

Réaction d'identité : 

- La solution de 1'hétéroside se colore en vert avec 

FeCl 3 . 

- Par chauffage avec de l'alcool amyligue et de 

chlorhydrique, il y a formation d'un colorant rouge 
identique à la cyanidine 

- 1 1 hydrolyse acide donne du glucose et de l'arabinose 

a scission alcaline donna de l'acide protocatéchiau, 
et du phloroclucinol, 

- Lors du titrage potentiométrigu e avec une solution 

a cabine O, IN, 1'heteroside se comporte comme un 
phénol unibâsique. 

AV£C 1j 2 ‘ 4 c - n itrophenylhydraai«e on obtient une 2 l 
dinitrophenylhydrazone de Point de Fusion = io7 s 
C 32 H 36°20 N 4 










Le P roduit est identifié à un biosrde de 2 , 3,3 
Heptahydroxyilavanne, 


4,4',5,7 


0 H 



F DOSAGE DES PROAN T H QÇY AN I DINËS ( 34 ) 


Déposer no si de fraction d ' OUgomètès Procyanldines 
de faible degré de polymérisation et faire migrer paral . 

‘ nWt U " témoln c °nstitué de ICO ui de catéchol 
-près développement dans Acé tate d 'éthyle Acide Acétique - 
<100-20-30 phase supérieure), repérer les prosnthocy*- 
rudines aux uv 254 nm par leur extinction de fluorescence 


Gratter chaque zone, t ransférer 
ajouter 4 ml de diraethy 1 formamide 4 
réactif de Fol in + 5 ml de solution 
Agi ter. 


cîarxE un tube a essai, 
% aqueuse + O ,2 mi de 
d'ammoniaque à 25 % 


Apres 30 minutes, mesurer 1 ■extinction de la solution 
claire à /go nm. ( Spoc trolphotomet r e ) * 

Eiauc - Zone vide * réactif* 

4 Proanthocyanidines = Ep x lop x 2 x 1 QQ * 10 ~ 6 

E t 0#05 

Ep c Exaction de la solution essai 
E t - Extinction de la solution témoin* 


2 











111 acides PHEN0LIQUE5 (25) 


-i. 


?etate - 
éthyle 
.ture à 


La mlse en évidence des acides phénoliques de l'Aubépine 
nécessite un —— car *. 30, mê ié* à j;;:: ides 
A_EXTRACT)ON DES acides PHENOLIQUES t m 


20 y de Fleurs d 1 


Aubépine, 


Dégraissage au Soxhlet à l'Ether de Pétrole 

X ---J- 


Extrait Ether de Pétroi 


7> 

Fleurs 

ext raction h (ch aud au «éthanol 
Extrait «éthanoligue 


Résidu 


Concentration 


sotiS'Vi de 


Résida se ci 


Reprise par I quelques ml d'Eau 
Filtra- tion 


InsoŸuble 

(Triterpènes) 


Filtrat 

mélangé à 4 - 5 q de po„ f i r . 
de cellulose n° 1 


eau 


Tampon d 1 ou a te 


a 




i 


Tampon d"oua te 


cellulose 
-pure 
cellulose 
* extrait 

cellulose 

pute 



T 


Acides phénols 
{Fl i.iore soence 
blette: aux [JVj 

+ Quercétine 


FZavonoïdes (Fluorescence brune 
et jaune aux UV) 

























































« Jïïvr;.“ p * rei * at p °“ dr * d * «««. 

' S PhEn ° li<3U * S ' évaporer l'acétate d'éthyle par séchage 

sous-vide et éluer les acides à 1'alcool. 

On filtre, concentre et soumet à un examen chromatographique. 

B MISE EN EVIDENCE DES ACIDES PHENOLIQUES 


Méthode 
de témoins. 


chromatographie ascendante sur papier en présence 


Révélation ; Fluorescence bleue aux OV. 

Après pulvérisation de AlCl, 1» alcoolique, fluorescence 
bleue intense aux UV* 

Deux acides phénoliques sont ainsi révélés. 



Eluants 

Rf Acide 

Ht Acide 


chiorogénique 

caféique 

| Acétate d’éthyle/ 

Acide Formique 



Eau (15*1-5) 

0 , 45 - 0,55 

0 , 85 - 0,95 

Phénol/Eau (1-î) 

I Phase supérieure 

!- _j. 

0 , 80 - 0,90 

0,45-0,60 






































A ISOLEMENT DE LA FRirrw 

-5-brA-FR AÇTION AUI HP fee] 

600 g de Fleurs S t Ches H . . . 

I 5 d Aubépine pulvérisées 

é r a t i n p à a o l 


Macéra tiors à 4 
filtration 


Résida 


Exor * de «éthanol 

t>.p„ession du résidu 

Extrait fléthanoligue 

Concentration! à 3o°C 

Résidu huileux 190 g) 

ra= 1 ÎSÆs' B& 

Fil j-t rat ion 


Filmât 

levage avec HC lQ f 1 | 


“^col™ n ? * r P° rt ^ns 
sur colonne d'Extrelut 


no ml Filtrat aC i de 


f* 1° f-' » Mnut 

fftlÉSelgufJ 


fraction acide 
(composés lipophiles 

neutres acides} 


L "* 5 * * V “ 2 - ^ 
a rt 4 ^ 1 


Alcalinisation au 
Elut ion avec 2x4o m] 

îttthane (1-5) 


ga 2 ammoniac 
Rropanol- 2 - Dichlo 

gQjng^ fractlon a»i^ 

8 S '“ RAII0N " C '“«I»T.S E,L, S („, 

■ HPK P r ^Paratlwe a. paJ „ 

olortne - n Bondapak C ; 7 Q 

Eluant - u r 1S * 3 °Û mnï 

«ant - H ? 0~ Me QH (7o-3ô) + P - CB7 „ u ^ 

S iacide heptanesulfonigue et iT , ^ ^ seI de £0d iuin 

^ 2 Ô ”^ 0 H (5o- 5Q) " ^ d * Cide acétique} , parf 




























Vitesse de l'éluant * 4 ml/mn 

Détection : Spectrophotoroètre aux UV 280 nm 

Conduite de la séparation : injection de lo mg de fraction 
aminée en solution à n dans I’éluant. La clarification se Ealt 
p&r filtration h travers une membrane. 

Hésultat : obtention de 5 fractions , chaque fraction est 
concentrée à sec, reprise par 20 ml HCl 0,1 % et portée sur 
colonne d extrelut pour éliminer le PIC B7. Après 15 minutes 
aasoiption sur la colonne, on fait passer du g - z aBmoniac 
jusqu à réaction alcaline de la phase aqueuse immobilisée. 

Les composes basiques sont elués avec 2x40 ml de Propanol 2 - 
f>ichIoroinethane (1-9J . 

C IDENTtFICAT tON DES AMINE S (55) (65) 


Méthode = Chromatographie sur couche mince de Kieselgel 


> 7 
2 
1 


60F254 

EXuant * Ether éthylique 
Méthanoï 
Ammoniaque 25 I 

, Détection ! Pulvérisation de Fluorescenine à 0,02 % dans 
1 acétone puis observation aux UV 360 nm. 

Amines Primaires : Tâches bleu marine 

Amines Secondaires : Tâches violet sombre 

Amines Tertiaires : Me réagissent pas. on ne les visualise 
que par pulvérisation de réactif au iodoplatine. A la lumière du 
jour apparaissent des tâches brunes. 

Richardson (55) a partir d'un distillât de fleurs d'Aubéoine 
opéré la chromatographie sur papier Whattman 3 MM préalablement 
lavé 30 minutes avec HCl IN et rincé deux à trois heures avec 
de 1 eau distillée dans le BAW n Butanol 4 

A^:de Ac&tique 1 voie ascendante 
Eau 5 
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Sont ainsi identifiées j 


1- Amines volatiles 


Isoamylamine (55) 
CH„ 


CH 


cn-cB 2 ™Oî 2 -m 2 


Rf BAW - 0, 70 


Isobu tylamine (55) 
CH 


JH 



H-C H 2 -?CH 2 


Rf BAW = 0,59 


Triméthylamine (55) (65) 

-3 

CH,—G~NH _ 

4 / * 

CH* 


Rf fiAW * 0,31 


6 Phenylëthylamine (55) ( 55 ) 



C H t< - C H t 


Spectre de masse m/c 


^ BAW = 0,74 


121 (H 2%) 
52 ( 51 ) 

91 (7%) 

30 I100%) 


0 Méthoxy g - Phénylethylamine (65) 









Spectre de masse m/e 


1 51 

(M + , 2%} 

147 

(154) 

122 

(70 %L 

30 

MOO%ï 


Tyramine (6u) 



Spectre de masse m/e 137 (ra + , 1Q%) 

106 ( 701 ) 

107 (50%) 

30 t10O%) 

Le dosage spectrophotornétrique des amines volatiles au 
1 riuoro, 2, 4 dinitroberuène montre qu'elles ne sont pas 
^ëtectËtfS tant que les rieurs de l'inflorescence ne commencer!t 
pas a s p ouvrir , Le taux maximal 70-90 ug exprimé en iso- 
amylamine {/g de poids frais} est atteint quand presque 

toutes les fleurs de V inflorescence sont ouvertes, puis 
leur concentration tombe rapidement (55}, 

2- Bases punque s [ la) 

Des aminopur]nés ont été mises en évidence. 

Méthode = chromatographie sur papier Whatman N û ï 

Matériel = Fraction purique obtenue par précipitations 
spécifiques d'un extrait aqueux de fleurs ou feuilles 
d'Aubépine » 

En parallèle sont chromatographiés des témoins. 

Eluant * Butanol 50 

Eau 3 5 

Ethanol 15 

Révélation j Par photographie du chromatogramme en 
lumière UV filtrée à 260 nm sur papier Agfa-Cépase, les 
dérivés puriques donnent des tâches blanches sur fond noir. 





Adémnt: 



ti 

Adénosine 0H Rf = 0 ,4A 



fif = 0,56 


Rf = 0,35 


/ 


Des fleurs de l'Aubépine a egalement été extraite 
une substance extinctrice de fluorescence et identifiée 
à la N, N 1 , K" Tricottnaroyl Spermidène. 

Rendement * o,o<i î { 36 J 
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3- Armnes Tertiaires (24) 


Extrait aqueux de feuilles d'Aubépine préparé à chaud 


Concentration. 
Agitation avec 
- Acétone - 

Fil- 


sous-vide 40-50* 

MgO -Pb (OH) 7 / 

Alcool (ï — 1 ) In excès 

tration 


Fl&vonoïdes-Tanins 
Mueilages 


+ Acétate de Plomb en 
Filtra 


Filtrat 

milieu alcalin 


«5 

Filtrat 


t ion 


Ajustement a 
Evaporation des 


Flavones 


H neutre 

olvants organiques 
Solution, aqueuse 


+ Alcool 
Filtra 


- Acétone (1-1) 
t ion 


Filtrat 


Evaporation des 

SOUS- 

1 

Solution 

Précipitation par 


Sels organiques 


solvants organiques 
vide 

aqueuse claire 

l'Acide Fhosphotungsi ique 


Frecipite de 1 de choline 


Decoin 


position 


Cristaux sous 
forme de 
plaquettes à 
6 faces de choline 
{Recristallisatien 
Acétone-Eau) 


Acétylcholine 
en solution 























-7J 


Caractérisation de l a chollne 


I hoc h 2 -ch 2 -k ( ch 3 ) 3 ) + 0H~ 

' '' aSpeCt carac istiqaé des cristaux 

< Par chromatographie sur papier voie 
dans Butanoi » „ ~ ascenoante 

ns Butanol-Acide Acétique-Eau ( 4 - 1 - 5 ) n K 

supérieure. / 1 1 5) ‘ Phas e 

R4 ve 1 a.tr±ou par le réactif r> 

a. ZIZT^TZ “ 1 * re “ tlf 

- — *- 

'•M»»Uo a. l'Acétyloholln. , 

CH 3 -COO-CH 2 -CHj-n _ = (CH,J . 

OH ~ 33 

, , „ Le flltrat de décomposition de la rhall „ 

* 30 est chromatographie sur papier. concentré 

Eluant ” n Butanol saturé d’eau. 

j. . Révelation : Par pulvérisation de FeCl an ■ 

une tâcne violette d’acide acétylhydr examine. 3 ' *** 


V TERPENQID£S DE L'AUBEPI 


ne 


A ^HJWJVIOa ^HROfclATOCRAPii.n 


.Méth o de » Chromatographie en couche mince sur K i , 

• “ trait *• *■*«. n«., *z£z : ,ei 

Eluant = Acétate d'éthyle ioo 
Wethanol 20 

Eau 10 

Révélation = Pulvérisation de la n , a 

*> 5 „ imt « il”."" "* U V “ U11 “ 
, “ “ trIt * rPta " .« M 0| 7S , 











B SES UüITERPCNES ( 17 J 




Des sesquiterpènes, composés normaux do ^ 

des h Utles es£Entieiies ont ete iZluuZ*: parLle lourde 

fleuries d'Aubepxne traitées soior il „ h " SD,w " ites 

_ u ^ stxon la méthode do qi-îikî 

chromatographie sur Siiicagel GF 2$, hi P 

Révélation : Vanillée sulfurique puls chauffs „ * 
à TQ5-1fO®* P hauffage 5 minutes 



Bèckler avait isole des fruits de 
qu ' il appelle aride . ' Lratae ^s une substance 

Ptr lde crataegique. Pu la Diether , 

cette substance des fonctions lacées et a r ! e 
lactoiie {22) (Si \ nomme Crataegus- 


Cet te meme erataeguulac tanc 
rieurs et des feuilles d'Aubépine 
d'acides triterpenigues * 


3 isolée ensuite des 
0L 1 dentlfiee à Un mélange 









































1- Extraction des triierpW s P entac TC( i ou » B 


Extrait éthéré sec de Fleurs et Feuilles d'Aubépine 
Dissolution)dans le «éthanol (5g/2O00 cm 3 , 


/ 


chauffage 15 minutes 

Filtration 

l - 

Charbon 


avec du charbon actif 
à chaud 

" ^ 

Filtrat 


Refroi 

Concentration 


dissement 
3 sec 


“ésidu blanc jaune 

par HC r d :rv st Kéthyié au «•«■«»«•. î-*^. 

P- HCl dilue. La solution éthérée après lavage a vec Na0H Z 
**' 1*«» donne, après évaporation, une croûte inco i 0 r e 

sur colcnlH-oxyde ^ h 6 "'"* "* *********>**» 

y d ^iLiïïunium avec pour eluarits : 


Benzèrrse 

Benzène - chloroforme 
Chloroforme 
Chloroforme ♦ H «éthanol 


(8-H à U-u 


Des fractions de 150 cm 3 sont collectées, celles 
les mêmes constituants rassemblées. ******* 
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2 Ij^ ter pfenes pentacycJ iques identifiés (521 

Acide Ujtsq ligue 


Dans l es fractions éluées Benzène-CHCl, {9 -i, se 
trouve ester œéthyl^uede 1'acide uxsolique (PF * 1$r , 



Dans les fractions eluees Chloroforme. Chloroforme 
* 11 Met ^anol se trouve l'ester raéthylique de l'Acide 
Crataegolique qui après recristallisation a un Point de 
Fusion de 217-219*. 

*"30^48^4 ’ Bioxy à ursan carbonique 

Pouvoir rotatoire ta)“°= ie* le = 0,667 CHC1,| 

3 












£ - Acide oléanoligue 


Il avait ete identifié p<ar Bersin (€2} 



Perte à la dks * k. atjon | gj 

Déterminé® sur 1,00 g de drcgue, la perte à ia dessication ne 
doit pas être supérieure à 10 pour cent. 

Cendres totale s {9 J 

Déterminé sur 1,00 g de drogue, le taux des cendres totales 
ne doit pas être supérieur à 6 pour cent. 

Cendres suffunque s ( 1B J 

Déterminé sur 1,00 g de drogue, le taux des cendres sulfuriques 
ne doit pas être supérieur à 12 pour cent. 


Réactions d’identité (J> 

Solution à examiner : Préparer une teinture au î/5 par macération 
dans 1 alcool a 60°. Introduire dans une ampoule à décantation 25 ml 
de teinture, ajouter 20 ml d'eau. Epuiser par 25 ml d'acétate 

d'éthyle, evaporer cette solution au bain-marie et reprendra le résidu 
par 5 ml d'acétate d’éthyle. 


















A. A 1 ml de solution à examiner, ajouter 10 ml de chloro¬ 
forme, agiter. Prélever la solution chloroformique, A 1 ml 
de cette solution, ajouter environ 1 ml d'un mélange à 
parties égales de solution de trichlorure d'antunolne et 
d'anhydride acétique. Il se développe une coloration jaune 
qui vire au rouge après chauffage de 1 minute au bain-marie 
bouiliant. 

B. A 1 ml de solution chloroformique, ajouter un volume égal 
d'anhydride acétique, puis de l*acide sulfurique avec 
précaution. Tl se développe une coloration violette qui 
passe lentement au vert* 

Essai chrcmalographique f 9) 

Opérer par chromatographie couche mince, en utilisant une plaque 
de gel de silice GFt 

aï solution à examiner 


10O g de drogue pulvérisée il 10} est épuisé par 10 nd de 
méthanol K sous agitation au bain-marie à 60 Û C pendant 
5 minutes. Après refroidissement, filtrer. Le filtrat servira 
de solution essai, 

b} solution témoin 


Dissoudre 2 mg d'acide chlorogémique R, 5 mg d'hyperoside 
R f 5 mg de Putine F dans 10 ml de méthane 1 B. 

Dépo ser sur la plaque en bande de 20 mm de long sur 3 mm 
de large, respectivement 5 il de la solution témoin et 30 *t 1 de 

de ïa solution a examiner. 

Développer sur un parcours de 15 cm avec un mélange de 
50 volumes d’acétate d’éthyle P, 30 volumes de mcthyléthy1- 
cétone, 10 volumes d'acide formique, 10 volumes d'eau. Laisser 
sécher la plaque à l'air pendant quelques minutes. Pulvériser 
sur la plaque une solution à 11 dans du méthanol de diphényl- 
borate d'aminoethanol F Mo ml pour une plaque de 20 x 20 cm}. 
Après séchage de la plaque à l'air, observer en lumière 
ultra-violette à 365 nm. 






La tâche de fluorescence jaune-verte, dont le Rf est le 
plus faible sur le c hrornatograrnme de la solution h examiner, corres¬ 
pondant au vitexine 2" O Rhamnoside, est sensiblement à la même 
hauteur que la tâche de fluorescence orangée de la rutine sur le 
chromatograirime de la solution témoin, 

A un Rt supérieur on reconnaît sur les deux chroma’Vog ranime g t 
la fluorescence bleutée de 1 f acide chlorogénique, puis celle de 
fluorescence brun-jaune à orangé de 1 *hypêrcside* Directement au 
dessus de ±a tâche de 1 r hypèroside, sur le même chroma tcgranïme de 
la solution a examiner, se trouve une tâche de meme fluorescence. 
Près du front du solvant, on remarque une tâche de fluorescence 
bleu tes• D'autres tâches de fluorescence plus faible {jaune-vert) 
se rencontrent sur le chromatogrsmme de la solution & examiner. 

Mais il ne devra pas y avoir, sur le chromatogramme de la 
solution à examiner, de tâche de fluorescence b leu-vert directement 
sous la tâche de fluorescence bleutée près du front du solvant, ni 
de tache de fluorescence jaune-vert entre la vitexine 2 "O Rhamnoside 
et l'acide chlorogénique (falsification par Prunus SpinosaJ. 

Un autre essai chromatographique peut être réalisé sur 
Kieselgel en déposant 30 ul de solution témoin que l'an développe 

dans ; Acétate d'éthyle 100 

Méthanol 20 

Eau 10 

Après séchage de la plaque à l'air, la pulvérisation de 
vanilline sulfurique montre la présence de stérols et triterpènes 
aux Pf 0,75 à 1,00. (18) 
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CHAPITRE III 


ETUDE PHARMACOLOGIQUE 


72 


I ACTrON DE L'AUBEPINE SUR LES VAISSEAUX 


A ACTIVITE SFA5MQLYTIQUE [121(131 
Matériel 


Extrait hydroalcQoligue sec (alcool 60%) de rameaux fleuris 


Epuisement par le Méthanol 


Extrait MeOH 
rendement = 60 % 


(Plàvonoïdes 

(Acides cafëique et ehlorogénique 
(Oligomères procyanidines 
(de PM = É00 - 1200 


Epuisemen t 


par 1 1 eau 


Extrait H^O 

rendement 35 % 
tOligomèr^s Procyanidines 
(de PM ~ 1500-3000 
tComposas azotos 


Epuisement par 
l*£au + MOOH 

pH - 6 


V 

Extrait il 7 0 alcalin 
rendements % 
[Taninn de PM > 1000 
îComposés azotés 1,55 g&N 


Résidu 0/5 ï 


























73 


Absence dans tous les extraits de triterpfenes, 
puriques, catéchxne. 


d é r i vê s 


Méthodes d * é tude d'une act ivité spasme, lytique de l’aubépine 

. Etude in vitro de La relaxation du muscle vasculaire li Sse ■ 

aorte isolée de rat, privée de l’adventice (complexe vasculo- 
nerveux) découpée en spirale et montée dans une cuve à organe (ligule 
<3e Krebs + Carbogène) avec une tension de base de 1 g. 

On enregistre les contractions selon deux méthodes : 

Méthode l : Les substances étudiées sont ajoutées 20 
minutes avant que l'on fasse contracter l’aorte par une dose de 

P-enyléphrine avec contraction témoin sans inhibiteur avant et 
âpreis chaque essai» 

* inhibition = Intensité de la contractio n en présence de la substance active 

Intensité de la contractiez tenoin 

Ré sultat de l’inhibition d e la oontmctlai de l’aorte isolée de rat 


Substance 


Extrait total 2 mg/ml 

Extrait MeOH 1 mg/ml 

Extrait H 2 p 1 mg/ml 
5 mg/ml 
10 mg/ml 

Extrait tJ 2 0 alcaline 0,1 mg/ml 


Inhibition de la contraction 


41*3 1 +_ 5,93 

31,8 % + 1,74 

0 

O 

0 

0 


Méthode II ; Au plateau de la contraction provoquée par 
la plênyléphrine, on ajoute toutes les cinq minutes des doses 
croissantes du produit étudié qui entraînent k chaque fois un 

doublement de la dose contenue dans le bain. On note les pourcentages 
de decontraction pour chaque dose. 

% inhibition = Intensit é de la contraction obtenue 
Intensité de la contraction initiale 
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DE5G = Dose provoquant 50* d'inhibition de la réponse 
contractile de l'aorte* 

Résultat i Inhibition de la contraction de l'aorte isolée dé rat 


Substances 

DE^ n en mg/ml 

Extrait total 

Extrait MeOH 

Extrait 

7,0 + 2,14 

3,13 ^ 0,94 

Pas d'activité jusqu'à 10 mg/ml 


Conclusion : L'extrait total et l'extrait méthanollque 
d'Aubépine possèdent une activité spasmolyt ique directe sur le 
muscle vasculaire lisse. 

Les flavonoïdes sont en partie responsables de l'action vasodi- 
latatrice de 1 1 Aubépine par interaction directe avec le muscle 
lisse * 

B AC T î ON CORONORODILATATRICE 


Définitions préliminaires : 

Esbericard* - Extrait aqueux de Fleurs-Feuilles et fruits 
d'Aubépine (dépourvu d'acides triterpéniques) (33) 

Cra tacgut t* - Extrait alcoolique (alcool 451 de feuilles 
et fleurs d'Aubépine (6) 

Crataemon* = Extrait flavonique pur de feuilles de Crataegus 
monogyna (31) 

Pblobapbènes de Hahn (32) - Précipité brun rouge obtenu 
par ébullition 30° minutes à 95 °C d'un décocte aqueux de 
fleurs et feuilles d'Aubépine avec une quantité égale d'acide 
chlorhydrique concentre au-demi* 












Mise en évidence în vitro d'une activité coronaro-drlatatrrce 


Méthode (61) ; Le coeur isole de cobaye selon la méthode 

de Lar.gendorff est irrigué par une solution de Tyrode 
oxygénée et récupérée dans un Stromuhr dont on enregistre 
lés Impulsions sur un hymographe recouvert de suie, 

A la sortie de la solution de Tyrode est fixé un tuyau 
penchant dans l’aorte et permettant l'injection des extraits 
D'Aubépine à tester* 

Le nombre d'impulsions permet alors d’évaluer les variations 
du débit coronaire* 

Résultat ; Activités des extraits d'Aubépine sur le débit 
coronaire* 


Voir tableau page suivante* 
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Selon la même méthode du coeur isolé de cobaye a été 
etudiüe l'interaction de l'Aubépine (extrait aqueux) avec d'autres 
substances coronaro dilatatrices. On estime le débit coronaire 
avec ces coronarodilatateurs puis sa variation après application 
de l'extrait (10 tests chaque fois} { 32 } 


Substance coronarodiiatatrice 

Variation en % du débit 
coronaire apres 0,1 ml 
ËBbericard 

0,5 ma .Thèophylllne 

+- 14,5 % 

0 f 0i mg Papavérine 

♦ 19/1 % 

1,0 mg caféine 

+ 20,7 % 

0,0005 mg arïénosine 

- 5,9 % 

0,5 mg Nitrite de Sodium 

- 10,1 % 

0,0005 mg adrénaline 

* 6,0 % 


2- Mis e en évidente in vivo d'une activité cororwodnatatrice 
a- Sur l'animai narcosé 

Méthode (331: Estimation du débit coronaire chez l'animal 
narcose et soumis a la respiration artificielle à l'aide d’un 
t hermos t romuhr * 


Extrait 

■[- 

Aniiral 

Dose et Voie 

Variation de débit coronaire 




$ de Varia tien 

Duree 

Esbericard ( 33) 

Chien 

3 

2 cm IV en 4 * 

-‘--- 

^35% avec relation 

20-25' 




dore-effet 


E^ericard [32] 

Chien 

0,2 ml/kg TV 

f défendante de la dose 

Durable 

rts lobaphënes (32) 

— |- i 

Chien 

1,6 ml/kg IV 

1 

T 25 - 50 % 

20“ 




? 
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Lors d'injection intra-coronaire d’extrait alcoolique 
d'Aubépine, on met en évidence dos augmentations importantes de 
débit coronaire, jusqu'à 270 % avec 0,05 ml/kg mais se maintenant 
600 secondes, ces résultats trop courts ne peuvent intéresser 
la thérapeutique (7) 

Sur l'animai vigile M4) (56) 

Méthode ï Mesure de variation du débit coronaire dans le 
muscle du ventricule gauche chez le chien non anesthésié 
grâce à deux sondes à conduction de chaleur. Les deux extré¬ 
mités en or implantées dans la paroi du ventricule gauche 
vers la branche descendante de l'artère coronaire gauche 
Peuvent fjtre chaut fée s alternativement en courant continu. 

Les mesures de température sont faites en sous-cutané sur 
le dos de l'animal grâce a un fluviographe. 

On mesure ainsi l'irrigation locale des tissus 
en enregistrant la différence de température entre un 
point chauffé et un point non chauffé connaissant la relation_ 

! - K. . I^ X = Elévation de température 

6 

I- Intensité au courant 

■i - Différence de température en Û C 

K = Constante on cal/cm sec °C estimée 

par étalonnage avec T O % de gélatine et A - 12,5. )Q~ 4 cal/cm 

s ec ù C , 

La variation AX est en relation avec les modifications 
d'irrigation des tissus. 

Après avoir observé durant le* jours les variations 
spontanées de l'irrigation myocardique (chute vers 13h et 1Sh 
ou 14h et Ifihl, les chiens reçoivent le médicament 3 fois par 
jour, mélangé h leur nourriture à 10, î2 et 14 heures. 

On mesure alors la variation de i'élévation de la température 
dans la journée par rapport à la valeur matinale de repos 
(entre 6h30 et lOh)„ 






7g 


Extrait 

Dose 

AX cal/cm sec fl ( 

3 Variation du 

débit coronaire 

Durée 

Ësbericard 

3x0,5-1,4g 

10h30 : 0,3 xlO -4 

? 25% 


(44) 







15h ; 0,46x10^ 

7 39% 

>1h, S 


3x1,5-2,4g 

10h30 t 0,3 xlcT 4 

T 25% 




15h ; 0,34xlO~ 4 

? 28% 

>1h, 5 


3x0,5-1,4g 

Repos : 1,2 x10 _4 

? 120% 



{30 jours} 


(tendance vers 





un maximum} 


Dipyridamol 

Dose utile 

Repos ♦ 0,79x10~ 4 



(44) 





Oligoméres 

3x 1 5mg/kg 


Faible variation 


Procyani- 





dines f56) 

3x25mg/kg 

Augmentation de 

T 

ns se 



AA après la 


maintient 



première dose 


pas 


3x35mg/kg 

15h! O.ÔSxlo" 4 

7^0% 

Chute aorès 




A 

I5h* 


3x70mg/kg 

1 5h s 0,42x10 4 

T 

Plusieurs h. 


3x0,5-1,4g 

I5h-0,65x10 -4 

T 70% 



3x30 7Cttig/kg 





£> jours 

Repos:+0,2à+0,4 lo 

T 



18 jours 

Repos:+0,5x10 -4 

% 

Tendance vers 

_I. 

36 jours 

Repos:+0,5x1O* 4 

r 

maximum 


Conclusion : L'aubépine possède une action coronaro-dilatatrlce 
se manifestant in vitro mais aussi in vivo par voix orale, ce qui est 
important pour la thérapeutique* Los composés sont donc absorbés* 

Cette amelioration de 1 * irrigat. ion du myocarde est 
- durable par voie orale 
-* dépendante de la dose 






























11 ACTI0N DE L'AUBEPI NE SUR LA CIRCULATION SANGUINE 
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A ACTION DE L’AUBE PINE SUR LA PRESSION ARTERIELLE 

I_ Par vole parentérale chez l’anima) narcosé 

( Méthode ; Mesure de variation de la Pression artérielle 
ae l’animal après administration d'extraits d'Aubépine. 

Résultat : Influence de l'Aubépine sur la pression 
artérielle de l'animal narcosé par vole parentérale {voir 
tableau annexe Tî f 

jBÏ?£E£étatlondag^réaultatS_ 47 1 : Les résultats obtenus 
avec les extraits aqueux d'aubépine sont variables. Avec les 
extraits alcooliques, il y a hypotension plus nette. Cette 
diminution de pression conduit à un soulagement du coeur et 
une baisse de ses besoins en oxygène. 




■ AllÎEâu annexa n* 1 

i.Ktrsit 

Animal 

Mt- C ho d L* 

P*B« «t Voie 

Variation de; Ptvsaicj. 

At (.erle I le 





l f i£ j t i on ot) 5 ér vée 

Ovrêfl 

£ itnj JT 1 Cu rrt 1 îfj 

Cltint ndrdû#J 

IiAUhdùt 

f*««s fefttchUW 

t ni iv 

Li-K“r .iiiHPiiittDii 


Tugxc* 




! al r=A 

Aucune Variât ien 



(JJJ 

ÛiHffii urtdt» 

î!Ath.ii 2 j êitny*flc 
(irtérv («surai ni 

*n» J iV 

vO c4b ; =jtu vflrÏ4CLLMi 
*' ! Diminution de JfVtioH- 

> « imite 

K it'eftcïra l JVJ 

V üiittQM 


Û t ; Ul/kg ÎV 

U.5èm jNLjiHEiïfal ion 


Crataamtt (t* 

Olil!) IM PÉOlé 


aJA{| ïV 
* >nl ,'k|j IV 

Dmihunirf, iJtr 130 k tio tu rtg 

OiaifmE iun dt UJ 4 m, If* 

4-3 «iniiEeü 

r-d) TLlduJ j*m 

FI Lu tu 

^ i j 1. lArt 1 

d* fîi> 

Chien 

‘ n pii « ii. : u j t 

(t4tQtlde> 

O t i Ém J /V| IV 

Chuit dj i 1 l{) ^ 


AO nfeonééT 

A Lé oui yj' l2ll 

Ch tvn nu retue 

Ky^dgi-jptio doj Ludui,| 

t CB^ J r h (, 1 v 
i Mf 

CKuï* de H 4 lû eu .le Hjj 

Chili a incoflfct.mtt di : ca ,fe H* 

1 

50-^0 {utÇ(if,A#k 

Pu iyniicM* 

F i AV L+fi ■ qii» 5. 

dMrlqutM (5JJ 

Chai narcdsJ 


t al/k g (V 

* ml/fc* IV 

OliïinutMi 4* 3.0 natfi * n réj 1 

Disrintiîi+üh i»' It n H} 

3”4 Fivurv* 

J— 4 htfum » 

■ ' + ? d- r 

■etrjitiyctrcui'ÿ' 
lavune J.v dioij 

Uï 

’ia roc 

1 -ihUfctfp Jr ts* 4 ilÿ 
IjrtiTË ffoirjL*] 

i Bl^k* IV 

DIftinutïon 4 ., 47 ^ 

iHfPDF LJtlif ’t 1 itil(l.i.. p|u S 

e]yv«Ë PSHim.i t M *H w TlEnuiei, 

jim 

I8Û hléutri 

ii{|ljp«r*e 11-h P 


J. 

13 nl/hft :v 

m < llTUIlft 

BîsimitiuH ri-. A H 4 ba 1 «.tntfCe 
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2- Action par voie orale cher Ranima! vigile (21) 

Methode î La tension est prise par voie non sanglante 
sur l'animal éveille. Les mesures sont effectuées 60 ou 120 
minutes après une administration unique ou, dans le cas d'un 
traitement chronique, immédiatement avant îa nouvelle adminis¬ 
tration. 

a- Administration unique 

Résultat : Activité comparée de différentes préparations 
de crataegus oxyaeantha sur la tension artérielle ; adminis* 
tration unique : 12,5 mq/kg per os exprimée en poids sec de 
plante. 



ri y a baisse de la tension artérielle en î heure. 
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b- Traliement réitéré 

Modification de la Tension artérielle par traitement réitéré 
0,250 g/kg/jour per os, 15 jours* 



Sur 15 jours on enregistre une baisse (10% environJ . Après 
arrêt, La tension artérielle revient à sa valeur primitive. 
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B ACTION DE L'AUBEPINE SUR LA CIRCULATION PERIPHERIQUE 

M£thode = Mesure de la variation du débit sanguin de divers 
organes sous l'action d'extraits d'Aubépine. 

Résultat = Variation du débit sanguin des organes sous 
1 influence de l'Aubépine (voir tableau annexe 2) 

Interprétation du résultat : Pour Braesch (191 l'Aubépine 
a surtout une action périphérique. La baisse de Pression artérielle 
serait une conséquence de l'augmentation de l'irrigation musculaire 
et vasodilatation des autres vaisseaux, lire baisse des résistances 
périphériques a été observée (71 . 
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A AC TION K L-AUS HiüEJjffl ^ Co. T>ACT , UT ,, n„ 

Méthode ; 1 1 estimation de la contractile q 

f3lt Par ®nregi»tre men t de L . ampUtude de con *lZTÎ " 
cardiaque (Hauteur h* * raetion du muscle 

q “ r dS U COntraction «»r le àéçanogaa.e) (32 , 

1 ü Ktods in vitro 


Extra! t 

tt-J t hode 

Dose 

! Amplitude contractiez 

n 

Esberlcard (32 ) 

1 Coeur isolé de cobayt 
Langendorff 

3 o f 1 ml 

Variation 

M u L 

Oimrmjtion fugace suivi? 
d'une augmentation lente 
st cont Lnue 

; 

Extrait aque ux 
&*AtlbÔpin© (64) 

Coeur isolé de cobaye 
Langendorff 

524ug/0,3 tnl 

Augmentation de 32 S 

6 nr 

«-rataegutt (^7) 

Coeur isolé de cobaye 
Langendorff 

0,T5ml en A 1 

Augmentation 


at aegufc t ( r? \ } 

Coeur isole de cobaye 
Langendorff 

O* 7 5ml en4,5 j Augmentation 

— 

l'nxobaphènes (3^ 

Coeur isolé de cobaye 
Langendorff 


Augmentation 


t y 4. yme res 

flavoniques 
dimères (5 3) 

-]. 

oreillette isolée de 
lapin 

40 wg/ml j 

Augmentation de 42% 

------ 

6 m 


* 


InterETétation du , Tout 

augmentation de l’amplitude de ««tract! 
cation de contractilité traduit une actl 
part de l’aubépine. 


les expériences montrent une 
du myocarde. Cette augmen- 
inotrope positive de la 























































































































2* Etude in vivo 


Extrait 

Méthode 

— 

Animal u 

et Voie 

Contractilité 

Esbericard f 3 3 > 

T he rmoB t r omuhi 
de Rein 

1 artère pulmo¬ 
naire ) 

Chien 
ânes t hési è 

2-4 ml iv 

Faible accrois- 
volume par min ut 
du coeur 

Heptahydroxy 

Flavünbioside 

M4> 

Pression dans 
l'atrium droit 

Chien 

anesthésié 

0 t 5- TSmgAj 
IV 

Augmentation de 
volume de 
l 1 amplitude de 
co nt r a et ion 

Crataemon f 7 ) 


Chat 

anesthésié 

10mg/kg 

IV 

Augmentation de 

1'amplit ude d e 
contraction de 
20% 


In vivo comme in vitro, 1'aubépine possède une action Inotrope 
positive. Mais selon Wagner (65) l'effet inotrope positif observé 
in vitro avec les eUvooN dimériques est dû à la présence d'impuretés 
c'est-à-dire de trois amines sympatho-mimétiques, la B Pldnyldthylamine, 
l'ortho méthoxyplényléthylamine et la Tyramine. La fraction amine 
isoles des fleurs d'aubépine possède en effet une forte activité 
inotrope positive lEC^ = 17mg/50 ml) alors qu'un entrait total métha- 
nolique avait montré une action inotrope négative. 

11 manque des tests par vole orale pour évaluer cet effet 
positif. Dans ce cas, les amines ne peuvent Jouer un r8le car 
rapidement détruites par la monoamlnooxydâse. 





















































B .Açaw^ËJi^uagTH eaw t-A fbeouem te 
I * Etude in vîtro 


1 —-- 


Extrait 

Méthode 

Dose 

Fréquence cardiaque 

Crataegutt (61} 

Coeur isolé de cobaye 
selon Lange ndorff 

û,1ml en 4,51 

Augmentation de 1 90 à 22 
batte menta par minute 

Dimères fiava- 
niques ( 53 } 

oreillette isolée de 1 

de lapin 

^Oug/ml 

Fas de modification 


2 . Etude in vivo 


aj Par voie parente raie 


Extrait 

Animai 

* 

Dose 

Fréquence cardiaque 

Es beritard 

M9Ï Chien naroosé 

2 ml TV 

2 ml IA 

Cas de modification 

Légère augmentation 


Extrait 




alcoolique 

f5 8) Cobaye anestîésié 

2,15 ml/kgiV 

Diminution 

Extrait 

aIcooligue 

J. 

(21} Chien narcosé 

0 , 5cm' 3 /]<giv 

I 1 

Ralentissement modéré 


—~rr: ,~^ziz d rr- aeu — 

stastiquement significatif. 9 * pi aucun essai n’est 


















































































































par voie orale (231 
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tiviw comparée de deu* macérât, glycéro-étha™ v 
de jeunes pousses d'Aubépine sur 1 , - ■ ' é thanoli ques 

rat m vivo rréquenee cardiaque chez ie 

Administration unique ’ 13 t „ ,, 

poids sec de plante. 5/kg per 09 eK Primée en 



cardiaque (rythme 


par 


minute) 



Macérat glycéro-éthanolique 
Macérat tflycéro-éthanollque 


1 982 de jeyneg 
î T de j t3 Liriez 


pousses 

pousses 


Cette expérience 
action bradycardisante 
cardiaque allant de 5 à 


confirme que per os on observe une 

avec une diminution de la fréquence 


1 +- gè re 


C* ACTIOW D E L 1 AUBEP r*n? vrrc * , r , 

~ : - P tJ COEUR PA TH OLOGIQUE 

1- Étude in vitro 

a) Etude de i t A _ , * 

——-^-^^^alço ojlgue d'Aubér.ne {6:J 

?:Î5 î^iSlzMiy]ode : Evaluation de l'activité i - 
sur le coeur isolé de , ité du Crataegutt 

quand celui-ci est altéré 37 '" T ^ meth ° de de L angendûrff 
0 J aiae d< un stromuhr. 























Résultats : 


Modifications cardiaques en présence 
U un excès de PoLassium <0,04*} dans la 
solution de Tyrode, 


Diminution de la force de contraction du 
myocarde 


Diminution de la fréquence cardiaque 


Modifications cardiaques en présence d*un 
défaut de calcium (0,008%) 


Baisse de contractilité du myocarde 


Modifications cardiaques du coeur en 
état d'hypoxie 


Affaiblissement générai du coe 


ur 


SB - 


Modifications cardiaques en préser 
d un excès de K 10,04%) et 0,15 n 
de Crat acquit en 4,5 minutes 


Augmentation du débit coronaire de 
3B % en 10 minutes. 


Rétablissement de l'amplitude de 
contraction du myocarde. 

Rétablissement de la fréquence 
cardiaque 265-258-278/mn> 


Modifications cardiaques en pré s en 
d'un défaut de calcium {0,008%) et 
0,15 ml de Crataegutt en 4,5 minut 


Amélioration de la force de 
contraction 

Augmentation du débit coronaire 
+ 63,6 % 


Fréquence cardiaque /mn = 203-188 


Modifications cardiaques du coeur 
en état d'hypoxie + 0,15 ml 
Crataegutt .*n 4,5' 


Augmentation de 1 *amplitude de 
contraction 

Amélioration du débit coronaire 
Fréquence cardiaque/mn - 212-240 


b 1 * action d e dimères flavanigues ( 53 ) 


sur 1>oreillette isolée de lapin, l'addition de méthanol 
d ' éthanol ou de chloroforme provoquent une nette diminution, de 
l'amplitude de contraction de l'oreillette. 

En présence d-éthanol et de 80 ug/ml de dimères flavaniques, 
U ï a rétablissement à la normale de l'amplitude de contraction. 

I nterprétation des résultats : l'Aubépine possède dans une certaine 
mesure une action protectrice vis à vis de certains toxiques, 
l'hypoxie, l'excès de potassium ou le défaut de calcium. 





















































^- Etude in vivo ( 31 ) 
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SSÏ_ às l'él ude = Rôle joué par un ext ^ ,, 

d ' Aubépine (Crataemon) d ans j.. infarc , ‘ avoni ^ ue de faut lies 
chez le rat. anS iTlfiïrct ^ expérimental myocardique 

Méthode » Par occlusion chirurgicale de l'artèr* 

; " d — « «n -branchement avec T^ZT 2 Ml “ 
l “ ^ de ^ *■*# ventriculaire 

A i 1 autopsie, l r exojrien du coeur -, 

ischémiée des lésina * *- 6 dans la région 

65 -Lésions de type récréé*! * - ,ix * j 

des fibres musculaires 1 * dégénérescence et nécrc 

avec processus myolytique* 

Au point de vue histologinue * <h- r D 
fibres myocardiques lysées ent ou t centrale de nécrose et 

évoluant vers la fibrose. H est ric * “ “ SSU COnj0ftCtlf - 

élastiques avec des vai safiaux sa “^^qène et fibres 

centre de nécrose dépend de L ^ H ****?* ' ^ ^ 4» 

ci favorisant l a phagocytose du ci - reVasculflrifl »tian, celle 

g cytose du tissu nécrosé lors de 1<infarctus. 

Gioupe contrôle = 33 rata anK^ , , . 

rata, subissant l’opération chirurgical* 

Groupe expérimental = 34 rats 5 

après la pose de la u aa tMr ' " Juurs avant et 10 jours 

* ■L^5 a t : UF'É, les a ni maux recoi 

de Crataemon en solution aqueuse à : ~'^ lVe0t p6r 03 150 "?A 

et f al t L un nème ^ leS «*«* ***** survécu à l’opératio 

et fait un examen histologique du coeur. °P<Srat±o 

Résultat : 

Mortalité {par Bronchopneumonle) 

Groupe contrôle = 5 morts /33 
Groupe expérimental - 2 morts/34 

* Le volume du centra Ho t -, * 

J<fc _ ^ <îe la nécros « «fc inférieur chez 

groupe expérimental par raonort 

P rapport au groupe contrôle 

• Vascularisation : Hombre de vaisseaux entre le centre le 

nécrose et l^picarde. centre de 



Capillaires 

Vcinules 


Contrôle 


115 + 17 

— 

19 + G 


Expérimental 


U2 * 8 

28 + 3 



Artériolles 

12 + 3 

n + 3 






































go 


Les différences sont sta List iquement sfgnif icativee - 

Il n’y a pas de différence entre groupes expérimental et 
contrôle en ce qui concerne le nombre de veines et artere=, 

De même, il y a relation constante ; 



Veinules/Artères 

Ve i nés, / Âr tè res 

Contrô la 

1,6 

2,0 

"Expériine fit al 

1,8 

i, a 

i ---=— 

interprétation du résultat {31} : 


Le Crataemon amoindrit le bronchopneumonie en agissant 
sur la perméabilité capillaire de? poumons perturbée par 
l'opération chirurgicale d'où une moindre mortalité dans le groupe 

expérimental , 

D 1 autre part, le Crataemon stimule le processus normal 
de revascularisation dû à l'ischémie myocardique, en particulier 
la formation de capillaires car c'est un processus plus simple et 
plus rapide que chez les gros vaisseaux. 

Une autre expérience a été menée sur des cobayes souffrar 
de bronchopneumonie (58) : le coeur est en bradycardie. Juste 

avant la mort, les cobayes reçoivent une perfusion Intra-Veineuse 
d‘Aubépine. Après Injection de 1,93 mm 3 d'extrait/g d'animal, 
l'électrocardiogramme est normalisé, la fréquence cardiaque 
rétablie. 











0 ACTION ANTI-ARYTHMIQUE DE L'AUBEPINE (59) 
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eau 


Matériel 


1 kg de feuilles OU écorces de Crataegus monogyna 


Epuisement par 


J 


l *Ether de Pétrole 


Extrait Ether de Pétrole 


I 

Poudre 


Concentrat 1 nn 


a see 


Epuisement par 1‘éthanol 9S % 


2 kg résidu huileux 
- Pésidu A 


; 


71 

Poudre 


Extrait éthanhlique 


1 


Concentration à sec 


35 g de résidu 


JT 


12 g = Extrait 
éthanoïique 0 


23 g Extrait éthanol!que + ! 00 ml 


Extrac1 1 on 


I 


U 50 ml CHC1 


extrait CHC1 


VJ 


Phase aqueuse 


Concentration â sec 


12.3 g Résidu C 


Lyophi .1 isation 

i 

9,6 g nésidu D 


On dissout T gramme de chaque extrait dans 20 ml d'un mêlant 
■d lméthy1sulfoxide à partir duquel on fait des dilutions. 
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Méthode d'étude , Test de l'activité de 
1 1 arythmie induite (chez le lapin anesthésié) par 
On enregistre 1'électro-cardiogramme. 


1'aubépine contre 
I f aconitine,, 


Test d' une activité anti-arythmique curative 

Après avoir détermine une arythmie chez le lapin 
sons narcose par Injections séquentielles intra-veineuses d’aconitine, 
perfusion de 30 ml ou plus d-extrait brut d'aubépine par injection da 
la veine fémorale à la vitesse de 0,75 ml/mn. L'action curative ae 
signale par un retour à un rythme sirtusal normal. 

Dose arythmogénique d'aconltine -10+2 uq/kq t 
en tramant une arythmie, 9 à Î 2 minutes après Injection, 

Aucun extrait d 1 Aubépine n *exerce dans ces condlti< 
d'activité curative de l'arythmie, 

- Test d une activité an tï -arythmique prophylactique 

Groupe expérimental : Injection IV de 30 ml de 
fraction d'Aubépine à la vitesse de 0,75 ml/mn. Trente minutes après, 
injection iv de 10 «g d'aconltine toutes les 15 minutes durant 90 à 
9 5 minutes au maximum 013 jusqu'à arythmie. 

Croupe contrôle i 30 mi de solvant on IV puis 

aconitine. 

Indice de protection - Absence du développement 
de rythme cardiaque anormal durant l'injection d'aconltine, détermine 
a partir de la quantité nécessaire d’aconitine pour faire apparaître 
une arythmie par rapport à la dose arythmogénique |10 «g/kg). 
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Extrait Pourcentage de protection 


Contrôle O 
Fraction D écorce 10 mçj/ml 63 
Fraction B écorce T0*^20 mg/tnl 6 7 
Fraction D Feuilles 1G“2Q mg/ml 50 
Fraction B Feuilles 10-20 mg/ml O 


Interprétation des résultats {59) : L'Injection des extraits 

A et C entraîne la mort immédiate du lapin. La fraction D écorce h 
une forte activité protectrice, les fractions B d*écorce et D de 
feuilles une activité protectrice moyenne. De plus l'arythmie induite 
chez les lapins traités auparavant par l'Aubépine est douce par 
rapport aux contrôles* 

Conclusion : L * 1 Aubépine possède une activité anti**arythcnlque 
prophylactique vis à vis de 1* aconitine, 

E. INTERACTION DE L 1 AUBEPINE AVEC LES GLYCOSIDES 

CARDIOTONIQITES IN VITRO 

I, Sur le coeur de l'animal à sang chaud <61) 

Méthode i Etude in vitro sur le coeur isolé de cobaye selon 
la méthode de Langendorff de 1 T action de 1'aubépine et de ses 
combinaisons avec les hétérosides cardiotoniques * 

Contrôle au Stromuhr du débit coronaire et de la contraction 
du myocarde ainsi que dé la fréquence cardiaque feffet chronotrope!„ 


Voir tableau résumé. 
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Débit 

Effet 

Effet 

Substance 

Dose 

coronaire 

indiqué 

ebronotrope 

Crataegutt 

0,15 ml en A ,5 1 

/^'HO % 

4" 

+ 

)igi toxine 

3ï 

XjS-18% 

4 

- 

! Digoxine 

15y 

^5-14% 

+ 

* 

| g Strophanthine 

5,5 - 8 Y 

Pas de 
changement 

+ 

■è* 

Va 

. Dlgltoxirv: 

1 + Crataegutt 

3 y + 0,15 ml 

/36,9 % 

po t eut i al i sa t i on (+) 

antagonisme 

• Digoxine 
| + Crataegutt 

15 y + 0,15 ml 

/s5,5 % 

potentlalisation(+l 

antagonisme 

j stroplianthine 
* Crataegutt 

8,5y + 0,15 ml 

/l\, 4 % 

pot-ers tiali sation (+) 


ligatü» 

j 

45 Y 

(Dose toxique) 

7\ 

/35,7% 

f 

— 

202-272-203/ira 

ligox ine+Crataegu tt 

45 Y + 0,45 mi 

/126,6% 

pé tabl i s senent 
de l'anplitude 

202-’222/im 

t_ 

- 

J 

— 



Interprétation du résultat (fri) : Pour l'auteur, les 

combinalsons Aubépine-ffétéros ides carriIotoniques sont favorables par 
potentialisation de l'effet eoronarodilatateur et de l'effet inotrope 
positif, 0e plus l'Aubépine diminuerait la toxicité des hétérosides 
cardiotoniques * 

2 , Sur le coeur de l'animal à sang froid (S; 


a- Coeur isolé de Grenouille {8) 


Extrait 

Concentrât ion 

Amplitude de contraction 

du coeur 

Extrait alcoolique 

Strophanthine 

0,15x10” S q/1 
-5 q/1 

0,2x1 o_^ y n 

7x10 Jy 

Augmentation de 11% 

Sans changement 

Sans changement 
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K x trâit 

Dose 

Amplitude de contraction 
au coeur 

Digitoxine 

Q,1Xlcf S q/l 
7xl0' 6 9/I 

Sans changement 

Sans changement 

Cors val la toxine 

0, 04x1 0~^q/l 

sans changement 


7xlG~ D g/l 

Augmentation 15% 

Aubépine + 

0,l5x1G _1 g/l * 

Augmentation 25% 

Strophanthine 

0,2x10 g/l 


Aubépine + 

Digi toxine 

0,l5x10" 3 g/l + 
0,1x10‘ 5 g/l 

Augmentation 25% 

Aubépine + 

-3 

0,15x10 g/1 + 

7x10 6 g/l 

Augmentation 25% 

Convalla toxine 



b' Coeur épuisé Isolé de C r enoulIIe (6) 




Amplitude de contraction du coeur 

Substance 

Dose 


+ ü,5lO _J g/l Aubépine 

Extrait alcoolique 
d■Aubépine 

Strophanthine 

0 f 5xlO _3 g/l 

O,2xlo“ 5g/1 

7xiO~ 6 g/l 

Augmentation 75% 

Sans changement 

/H6-3Q1 

Ren forcement 

Digitoxine 

0,1x10 _5 g/l 
7x10 ^g/1 

Sans changement 

fl 16-30% 

Non renforcé 

Non renforcé 

Con va 1la toxine 

0,04x10 _5 g/l 

7x10 - %/l 

Sans changement 
/ 16-30% 

Renforcement 

y 


il y a donc bien potentialisation des effets entré 
glycosides cardiotonigues et aubépine. 
































IV ACTION DE L'AUBEPINE BDU LES METABOLISMES 
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A ACTION DE L* AUBEPINE SUR LE METABOLISME RESPIRATOIRE 133} 


Chez des chiens narcoses non soumis à une respiration 
artificielle, on enregistre le volume respiratoire et les 
échanges gazeux (absorption d'oxygène, rejet de gaz 
carbonique) avec l'appareil de Retnsehen. 

On ne constate aucune modification du volume 
respiratoire par minute ni variation appréciable de la 
consommation d'oxygène ou de la production de COP après 
injection intra-veineuse de 2 cm3 d'Esbericard, 

B ACTION DE L*AUBEPINE SUR LE HETAUPLISHE LIPIDIQUE (B) 

Après injection I.V* de iû mg/kg d'oligomëres 
procyaniüine de faible degré de polymérisation* il y a chez 
le rat après 1 heure, baisse significative du taux de 
cholestérol et de triglycérides sériques* Chez le lapin, de 
tels effets n'ont toutefois pas été observés, 

L' administration I*V. 2 fois par semaine de l,b ml de 
Crataegutt. empêche chez la poule recevant du cholestérol* 
des modifications artérioselérôtiques de l'aorte et 
1 ' accumulation de cholestérol dans le foie . Le résultat est 
significatif par rapport à un groupe recevant une 
alimentation normale et un autre groupe recevant du 
cholestérol. 

Des résultats identiques sont obtenus avec Crataegutt 
pentagyne administré par voie orale â des lapins soumis à un 
régime a t h é ro g ê ne * 

Conclusion (B) : l'Aubépine possède aussi par voie orale, 
une action protectrice contre l'hypercholestérolémie 
alimentaire en expérience animale, facteur de risque pour 
une sclérose coronaire. 
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V — ? IVITE DK !■’ AUB EPINE SUR LE STSTKHE NERVEUX CENTRAL 


A ACTTVTTK ü ' EXTRAIT TOTAL h' AUBEPINE ET DE CERTAINES DE 
SES FRACTIONS (12) (131 

gappgl - ! W e * tralt hydroalcoollque sec (alcool à 60 ») de 
rameaux fleuris d*Aubépine est épuisé successivement par ; 

Le Héthanol : donnant un extrait Me OH (rendement 60 %) 
contenant des flavonoïdes dont 1'Hyperoside. la Vltexine et 
la Vitexine rhamnoside. les acides cafélque et 
chlorogénique, des traces de composés polyphénoliques de 
poida moléculaire 600 à 1200, de la choline. 

- ieau ; donnant un extrait H20 (rendement 35 *) contenant 

des composés polyphénoliques condensés de poids moléculaire 
1500 à 3000. 

Le résidu insoluble dans l'eau se dissout dans l'eau 
additionnée de soude pH = S ; extrait H20 - alcaline 

(rendement 5 %) contenant des tanins de poids moléculaire 
3000 et i, 55 g % d 1 azote * 

extraits sont administrés à l'animal à des doses 
proportionnel les à leur rendement à l'extraction. 

Le but des tests est de confirmer ou d'infirmer la 
réputation de plante sédative de l'Aubépine ; rechercher les 
extraits actifs sur le S.N.C. à l'aide de tests simples ; 

l) La variation de la température corporelle ; l'hypothermie 

est un signe caractéristique de l'action des 
neuroieptiques, 

Z) La durée de la narcose barbiturique qui est allongée par 
tous les dépresseurs du S*N.C, 


3) l'étude du comportement 


aourls clans certaines conditions. 
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1 _ Action de l'Aubépine sur la température corporelle (12_) 
(13) 


a- Par voie pare n .16 ra1e 

Méthode : la température rectale de a souris est 
mesurée toutes les 30 minutes, La substance étudiée 
est injectée en lntra-pêritonéale après la mesure de 
la température au temps t - O. 

Les lots témoins ne montrant pas de variation 
significative de 1s température après injection 
d'une solution de NaCl 9 %• , on compare la 
température de chaque animal à celle mesurée au 
temps t = O ; la différence entre les 2 valeurs est 
appréciée à l'aide du test t de comparaison 
d'échantillons appariés. 


Résultat : 


{Substancet 

| in jeetéM" \ d 

1 1 

Nomfcrt I t - 0 I 
■ animaux 1tmlnotes)| 

1 1 

l 

30' 1 

1 

60* 

_ 

m* 

120' 

1 

1 

i 

iNaCl 9 %. i 

5 

( 36,56 

l 

36,96 1 

36, m 

36,74 

36,92 

1 

I long/kgI 

t i 


1 +0,52 

1 

\ 

1 

t 0,39 | 

| 

•_ 0,26 

^ 0,36 

* 0*31 

t 

1 

i i 

j Extrait [ 


) 

i 

I 




1 

1 total 1 

3 

I 36*43 

t 

35,07 | 

34,73 

36,40 

36*90 

1 

| loomg/ ütgl 

I i 


! + 0,06 

l 

î 

i 

^ 0,55* î 

i 

_* 0,01 * 

j- 0,62 

+ 0,69 

1 

1 

1 * 

\ Extra.!’. 1 


i 

l 

1 





| KeüH I 

5 

1 36* 56 

i 

36.39 | 

36,68 

36*60 

36*30 

1 

1 55rcîg/kgj 

1 1 


1 * 0,30 

t 

» 

j 

* 0,72 t 

| 

*■ 0, 44 

+_ 0,43 

+ 0,20 

1 

1 

1 i 

| Extrait | 


i 

l 

1 




1 

| H20 t 

5 

1 36,90 

» 

35,42 \ 

35,0*1 

3G.25 

36,40 

1 

| 40mg/kgf 


1 ! 0,13 

! 

* 0*05 j 

1 * 85 

* 0,60 

^ 0,71 

j 

t 1 


1 

I 

1 

# il 



1 

| Extrait | 


i 

J 

1 




t 

I H2Q I 


\ 

1 

1 

I 


t 

laiealine | 

3 

( 36,50 

! 

34*97 t 

33,77 

35,37 

36,37 

1 

| Smg/kgf 


î * 0,60 

I 

+ 0*21-1 

*■ 0,15 

1 0,31 

0*21 

1 

1 - ! 


I 

1 

1 

* # 

1 


1 


p 4 0,05 


m m 


P <.0,02 


p 40*oi* 

































Interprétation du résultat (13) 
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L'extrait total, les extraits H20 et H20 alcaline 
possèdent une activité hypothemisante, le maximum étant 
atteint 60 minutes après injection avec diminution 
parallèle de l'activité spontanée de l'animal* L'extrait 
î«îeOH est inactif* 


On ne peut encore distinguer une action directe sur 
le centre de la thermorégulâtion d'une intervention au 
niveau des effecteurs périphériques* 

b- Par voie orale (13) 


I j Nombre j 

I Extrait jd'animaux) Dose 


t * 0 


I Extrait | 8 JlOümg/kg| 36,13 
I H20 \ | (t Û P 34 
1 alcaline) | | 


30 * 1 | ÔO 1 | 90» | 130' | 


35,28 | 35,70 | 35,92 | 35,72 j 
± 0,10 \± 0,29 1* 0 t 23 |± 0,15 | 


L'administration de l'extrait H20 - alcaline par 
voie orale n'a pas d* Influence sur la température des 
souris * 


^ Fu tent1 ai isaticm de la narcose barb iturique (12) { 13) 

Nethodv - des souris reçoivent par voie intra-péritonéale, 30 
minutes avant injection L,F. de pentobarbltal 50 mg/kg, 
1 extrait essayé, La narcose est caractérisée par la 
disparition du réflexe de retournement t l’animal accepte 

1 elre allongé eur le dos ; la durée de la narcose est définie 
comme le temps séparant l’abolition de ce réflexe et sa 
réapparition chez un même animal- 
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Résulta' 


Durée de la narcose (minutes) 



[-1 Témoin NaCl 9 «. [Ü3 Extrait H20 40 Hg/kE 

P22 Extrait total 100 mg/kfl Extralt H20 «l cûlineSln e/l 


j — -| Extrait EfeOH 55 mg/kg 

Interprétation du résultat (13) 

Après administration intra-péritonéale de l’extrait 
total d’Aubépine , des extraits H20 et H2G alcaline, il y a 
allongement significatif de la narcose barbiturique durant 60 

minutes. 

Ces extraits ont donc une activité de type 

neuro-dép resseo r qui demande à. être app roi on die » 


L'extrait île OH est inactif. 
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3- Test de 1 1 open-fidg ( 13 ) ; 

a “ P Hr voie intra-pérl Lonéala , 


But de 1 ■essai : objectiver une action centrale de 
l’Aubépine en relevant plusieurs paramètres sur le 
comportement des souris isolées dans une cage de 
Hiaachberger en plastique, à l'abri de bruits soudains, 

courants d'air, variationsde température et éclairée par 
en—dessus » 


44-.L.L 

. » -- S _ 


' parai le! epipéde 

_* . * ■ 

plate-forme carrée 


- dthode - : des sourXs de B semaines sont isolées dans une 
cage une semaine avant le Lest. On injecte la substar.ee 
essayée (i ci l’extrait H 20 alcaline oui a'eat montré le 
Pj-ua efficace lors des deux testa précédents ) 30 minutes 
avant le début de l'expérience, période pendant laquelle la 
souris est replacée dans sa cage d'isolement. Au début du 
test, les animaux sont placés dans un coin de l'appareil. 
Un note chaque minute i 

~ Nombre de_carrés trave rsé s : déplacement . 

Nombre—de _dérécations : indice du niv eau de 
réactivité émotionnelle. " 


Chaque essai dure dix minutes. 





































1Û2 


Hésuirai, ; 


Nombre de carrés franchis 
en 10 minutes 



Nombre de défécations 
en 10 minutes 



'.iPEN FIELD : essai de l'extrait H20 - alcaline, vole I.P. 

[ T WaCl 9 %. \// n _ 

- 1 \LLlA Extrait H20 alcaline 1 mg, 


m Extrait H2î alcaline G mg/kg Lyr*^ irai t H20 alcaline iOmg 

Inter pré talion du résultat ( 13 ) ; 

abse nce— — ûç stricte relation d ose/effet et 
l'observation chez certaines souris d'on t^ort« m t 
typique de la douleur suggèrent que les modifications 
observées sont en partie le reflet d'un effet algogène ou 
toxique de S extraits étudiés. Les tanins peuvent en effet 
provoquer une nécrose localisée lors de l'injection 
lntra pert i.onëale, susc eptible do provoquer une réaction 
J^TiSiE Tl'inhibitions : 
déplacements et diminution des défécations observées 
1 Extrait N 20 — alcaline* 


avec- 
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On vérifie cette observation par ; 

“ -*~ e tegt de 1 f Qp en-fieid sous action d*une Injection 
d * algogène ; 

quinze minutes avant le début de test. l'animal 
reçoit 10 mg/kg d'une solution d'acide acétique à 
0,6 * par vole l,p, 

flésultat ; 


Nombre de carrés franchis 
en 10 minutes 


Nombre de défécations 
en 10 minutes 


test 
tes 3 



OPEN-FIELD : effet d’une injection algogène. 

I~ 1 tfaCi 9 %. 

77/A Cm COOH 0,6 % 

I.nterprétat 1 on du résultat : 

Di minut ion—s ignificative _d. es déplacement s . La 
diminution du nombre de défécations peut être dOe au 
fait que les souris défèquent d'avantage entre le 
moment de l'injection et le test. 
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_ de 1 ' open-fieid sous action d 4 un 

analgésique : 


Nombre de carrés franchis 
en 10 minutes 



Nombre de défécations 
en 10 minutes 



QNaCl 3 % 

EZÏÂsplrinc 50 mg/kg l, 

^Extrait H 20 alcaline 
5 mg/kg 

Ei Aspirine 50 mg/kg + 
Extrait H20 alcaline 
5 mg/kg 


OPEN-FIELD 


effet de 1 4 aspirine I,P. sur l'action de 
l'extrait H20 alcaline I,P 4 


interprétation du résultat (13 ) ; 


Le prétraitement à l'aspirine modifie totalement 
comportement des animaux recevant l'extrait, 
puisqu’il ne diffère plus alors significativement de 


celui des animaux témoins* 

L'aspirine antagonlse donc les effets 
r.euro-dépresseurs de l'extrait H20 - alcaline de 
1 Ajoépine, les inhibitions de comportement étant 
alors dQes à l'injection douloureuse de cet extrait. 


Il convient de tester une voie non douloureuse : 
*a voie orale nécessite de trop grandes quantités 
d'extrait et l'extrait H20 - alcaline a * eEt montrê 

mac tir sur L'abaissement de la température 

corporelle par cette voie. 







































10S - 


b- ir vole intra-velr.^^^ 




Comparaison des résultats obtenus par injection dans 
une veine de la queue, lh minutes avant i 1 expérience, 
d'extraits à tester. 

Durée de l'expérience : 5 minutes. 

Nombre de carrés franchis Nombre de défécations 
en 5 minutes en 5 minutes 


I 


200 



QPEN-E1ELD : essais par voie Intra-veineuse 



(^2 Tanins de Rat an hi a 5 mg/kg 
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Interprétation du résultat ( 13 ) : 

L'extrait H2Q - alcaline d'Aubépine, constitué de tanins 
diminue le nombre de déplacements dans 1'open-rield* 

Les tanins catèchiquea de Ratanhia présentent une 
activité du même type. Or, cette plante n'a jamais été 
décrits comme possédant la moindre activité sur le 
système nerveu* central, 

La voie intra-veineuse montre que l'action sur les 
déplacements et défécations existe en évitant le phénomène 
douleur pour l'extrait de tanins d'Aubépine et les tanins 
est éthiques de Ratanhia, 

Pour expliquer une action des procyanidines et tanins 
sur le système nerveux central, dont on sait qu'ils ne 

passent pas les membranes et tissus nerveux, deux 
phénomènes sont possibles ; 

soit, les tanins sont combinés de façon réversible aux une 
substance active (alcaloïde, peptide). Cette substance est 
libérée dans l'organisme et c'est elle qui agit. 

5< U. i e5 tanins n'agissent qu* lndirectement en provoquant 
par une interaction avec un système biologique. la 
libération de molécules endogènes possédant une action 
contrôle. Sans pour cela exclure une action "faussement 

positive", par exemple, libération d'histamine modifiant le 
coiTtpûr teinçri L. 
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4 ~ fonclual on des lests de tferetz ( 13 ) ; 


L'extrait tot^l 
intra-péritoneale provoque 
^^ ^mppra ture corporelle 
barbiturique, ainsi qu + un* 
open-field. 


d'Aubépine injecté par voie 
chez la souris un aba 1 a eement de 
et un allongement de la narcose 
diminution du comportement dans un 


C'est la fraction hydrosoluble (extraits H20 et H20 
alcaline) de l'extrait d-Aubépine qui possède seule cette 
activité alors que la fraction Me OH est Inactive. 

Toutefois, la spécificité de cette action est remise en 
cause parce que la douleur dûe à 1-injection pourrait jouer 
un rôle dans les modifications du comportement observées et 
par le fait qu'un extrait de Ratanhla préparé dans les mêmes 
conditions que l'extrait H20 - alcaline présente le même type 


D'autres observations parlent cependant en faveur d'une 
action centrale de 1*Aubépine : 

- L*Injection d'extrait de Crataegus entraîne une 
modification de la forme des ondes cérébrales (30). 

- Lors d'expériences de circulation sanguine croisée 
et séparation du courant sanguin de la tête de celui 
du tronc ches 7 paires de chiens chloralosés, 
l'Injection de 10 ml d'extrait d'Aubépine aqueux par 
voie intra-veineuse dans le torrent circulatoire de 
la tête du C hi en accepteur provoque des 
modifications de 1'électro-cardiogramme ches i„ 
deux chiens. Il y a donc intervention de l'Aubépine 
31 u nJVeau du système nerveux central {28}* 











108 - 


B 


A CTIVITE DES P ROC Y AMI PI NES QLIGOHEKKS DE 

PEGRE DF, POLYMERISATION QU QL ] (&4) 


FAIBLE 


Les OL — 1 son t, dçs dérivés éthérés de 3 ', 4 

tetrahydroxyflavandlol 3, 4* 


5, 7 


1- 


I nfluence des 01 . I sur la températurp 

Après mesure de la température 
souris reçoivent soit : 


corporcI le 

rectale de base des 


5 rftg/kg d'OL-1 j,p, 

- L2 ml NaCi 9 % 0 j t p w 

W prend la température rectale 30. 60, go et 120 

minutes après administration. 


Résolt a t 


I 


i s h I Nombre [ Variation de température 

I Substance | Pose |d'animaux| ao' | 

1 --1._I I 


60 


I 


90 


I Nacl 9 *. |o.2 ml | 10 , 

Olr-l f5mg/kg| io 1 


_I_I 


I * 0.3 t 0,1 | + 0il ± 0jJ , 

- 2,3 » 0.<t| - 1,3 ± 0.3 |* 0,7 ± 0,2 | 

- 1 -f_! 


Interprétatio n du résultat (Sri) ; 

La différence entre animaux de contrôle et animaux 
traites est signifi ca ^i V{î ♦ 


Les OL -1 d‘Aubépine possèdent une activité 
hypothéquante par intervention sur !'hypothalamus. 
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2" Potentialisation de la narcose barbiturique par les PL 1 : 

Méthode : 80 minutes avant injection de 80 mg/kg 

d 1 HexoLarbital en I,V., admlnistration intra-péritonéale à 
la souris de 2 ou 5 mg/kg d'OL-i pour le groupe 
expérimentai et Q f 2 ml de NaCl 9 % pour le groupe 

contrôle* On évalue la durée de la narcose pour chaque 
groupe * 

Résultat : 


1 Substance 

! 

1 Dose | 

1 1 

Durée de 

la narcose 

I 

| 

1 NaCl 9 % i’ 

! 0,2 ml \ 

1G 1 24 sec 

2 ' 12 

sec 

1 

1 01,-1 

f 2 mg / kg | 

28* 28 sec 

+ 5* 45 

— 

sec 

i 

1 OL-i 

|5 mg/kg f 

28' 27 sec 

4 7' 23 

sec 

1 

1 

i i 




i 


Interprétation du résultat (54) ; 


La différence entre groupe traité et groupe contrôle 
est significative (p< 0 ,ül). 

Les OL-i possèdent un effet sédatif net* 


^ Influence des PL 1 sur le comportement agressif : 

Metnud e : création d h une agressivité chez l'animal par 
isolement à long terme. 

Gn mesure le temps de latence s'écoulant entre 
1 1 introduction de la souris dans la cage et le premier 
signe d k agressivité : le degré d 1 agressivité est alors 
évalué par les rapport de Valsell1. 
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Les OL-1 sont injectés par voie intra-péritonéale 

minutes avant le début de l'expérience t 
cont-rAu perienc©, les animaux de 

contrôle recevant du fJaCl 9 % c , 


I Substance f Dose f 


I 


NaCl 
0 L 1 
DL 1 


ï I 

\2 îitg/kgj 
mg/kg| 

U_i 


^egré d'agressivité 


jour j 28 ème jour 


49,1 f_ 4 ( 9 
39, 6 4,, 1 

18.8 + 8 , 3 * 


l 


6^,5 t 3,1 | 

16.7 ^ 5 f 2 P | 

16.7 + 4,1* f 


-- 1 __i 

P < 0,01 - Après 180 minutes, 1 *lnhlhl t i™ 

est totale, 6 tion d agressivité 


Interprétati o n du résultat ( 54 ) • 

«t 1 „ L -‘ nfl "“°‘ ° L 1 “ r " *'•«*- •*•«» ».» 
" U ™‘* “« OL . „„ , <düUf 

Conclusion (S 4 ) : 


Les ollgomères procyanidines de faible ri» ■ 
Polymérisation ont un effet hvoo( . h 6 de 

d'orietne . hypothemisant et sédatif 

’ POint d impact étant le système 
limbique et l'hypothalamus, «sterne 
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VI ACTIVITE DE L'AUBEPI N E 3UH L* HYP HOLYSE DE L'A.H.P. CYfît TQtlm 
(13) " “ 


Une hypothèse du mécanisme d'action de l'Aubépine 
pourrait être un rSle dans la régulation du taux de 
nucléotides cycliques en inhibant la phosphodiestèrase ou PDE. 
rn effet, on constate une augmentation du taux dea nucléotides 
cycliques pour des flavonoldes dont les propriétés 
pharmacologiques sont liées à une action : sédative, inotrope. 
positive, spasmolytique, diurétique, anti-inflammatoire, 
diminution de la perméabilité capillaire, radio-protection. 

Principe du dosage de l'activité phosphodlestérasique 
par séparation des produits du substrat â l’aide d'une résine 
échangeuse d + anions : 

1ère incubation ; 


AMPc 
3H AMPc 


PDE 


-> 


$* AMP 
3H 5' AMP 


£ème incubation i 


AMPc 
31 f AMPc 


s- AMP + AMPc 5’ nucléotidase 
3H 5’ AMP 31 i AMPc en excès 


3H 


Adénosine 

«4. 

aclénosine 


AMPc 
3H AMPc 


Addition de résine échangeuse d'anions : 


Adenosine 


3H Adenusine 


AMPc 


3H AMPc 


Hé sine 


^ AMPc 
3H AMPc 


dans la résine 


Adenosine 
3H Adenosine 


dans le surnageant 
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On procède ensuite au comptage dans le surnageant. 

Les inhibiteurs sont comparés à l'aide de leur dose 
inhibitrice 50* 150, c'est-à-dire la dose qui diminue de moitié 
Inactivité de l 1 Enzyme, 


Enzyme r phosphateies térase soluble de coeur de boeuf. 

Pour un extrait hydroalcooiique de rameaux fleuris 
4' Aubépine : I D5Ü - 50 ^/ml ( 




A C-rrON DE LVAUB-EPINE ET DE SES CONSTÎT 1 JAMTS EH EXPERIMENTATION AHIHA1.E ( 5 ) ( 7 ) f H1 
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CHAPITRE iv 


Etude Clinique 
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ETUDE CLINIQUE DE L'AUBEPINE 

Svér^. 4 &/*&*$^ * </- _yU_' ^ 

A) ACTION DE L'AUBEPINE DANS LES MALADIES CARDIAQUES 

I Etude clinique d'un extrait d'Aubepine (Crataegutt) dans les 
maladies cardiaques d'origine ischémique, ou liées à une 
hypertension artérielle : étude multicentrique en double aveugle 
versus placebo, réalisée au Japon en 1981, Département de 
cardiologie de I 1 hôpital de Tonar, sous la direction de Mltsüaki 
îwamoto {Planta Med ica journal of médicinal plant research - 35 -h 

Méthode d'étude : 

Observation en double aveugle en milieu hospitalier de 
l'etfet d’un traitement en ambulatoire au Crataegus 
comparé à un placebo sur les troubles de l'insuffisance 
cardiaque avec analyse statistique des résultats , 

Les médecins sélectionnent 102 patients souffrant 
d ' insuffisance cardiaque d'origine ischémique ou 
hypertensive aux stades II et III (classification de la 
New York Heart Association) après que tout signe d'angine 
de poitrine ait été écarté. 

Les symptômes retenus sont ï 

Lyctu^ie- Dyspnée d'effort - Palpitations — Sensations 
douloureuses dans la poitrine - Oedèmes de stase, 

La pression diastolique pour tous les malades est inférieur 
à 114 mm Hg, la pression systolique n'étant pas limitée. 

Autant que possible, toute médication associée est évitée 
sauf si les patients sont déjà traités depuis plus d'un 
mois avec un médicament et que leur insuffisance cardiaque 
est toujours aux stades 11 et III É 
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Mode d'emploi et posologie ; 

Dragées de Crataegus à 30 mg d'extrait d*Aubépine et 
dragées de Placebo identiques* 

6 dragues par jour en 3 prises après les repas durant 
six semaines avec possibilité de 6 à 9 dragées par 
jour, selon avis du médecin traitant, à partir de la 
troisième semaine. 

Paramètres de l'essai i 

Six paramètres sont évalués toutes les deux semaines : 

~ Symptômes subjectifs ; Dyspnées - Palpitations - Sensation 
douloureuses dans la poitrine 

- Symptômes objectifs ; Oedèmes de stase - Nycturle - 
Oligurie. 

Les autres paramètres étudiés sont : 

~ Elêctrocardiogramme avec prise en compte de 4 critères î 
* Modifications ischémiques de ST et T 
. Ext r as ys toles 

« Hypertrophie ventriculaire gauche 
- Fréquence des battements cardiaques 

- Electrocardiogramme après effort 

- Pression artérielle 
“ Pouls 

“ Radiographie thoracique 
" Protéinurie 

- fransaminases hépatiques et cardiaques. 








HT 


Cotation 

L amelioration de l'état général, l’amélioration do 
chacuns des symptômes subjectifs et objectifs, l'analyse 
générale du résultat des tests de la fonction cardiaque 
sont définis en "degrés" par rapport h l'état de santé 
de départ ; j 

- Amélioration de 3 à 4 degrés ; 
amélioration nette 

- Amélioration de 2 degrés ; 

amélioration modérée "Amélioration" 

- Amélioration de 1 degré : 

amélioration légère 

- Si l'état reste identique : 
s ans changement 

"Pas d’amélioration■ 

- Agravation de 1 degré ou plus; 
agravation 

P^ur l'E.C.G* ; Amélioration Sans changement » 

Agr avation - Analyse impossible 


Ré s u Itat s 


Sur 102 patients traités, 14 n’ont pas suivi le protocole 
et 8 autres ne sont pas revenus aux visites. 

L’analyse porte donc sur 80 patients. L'ouverture des 
scellés de codage montre que 35 patients étaient traités 
par le Crataegus, 


par le Placebo, 


45 patients étaient traités 


L analyse statistique met en évidence qu'au départ les 
deux groupes de malades ne diffèrent pas et sont comparable 









EFFICACITE DU TRAITEMENT 

Tableau récapitulatif 
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Critères 

Pourcentage d* amélioration 

Différence significative 

Crataegus 

Placebo 

entre les deux groupes 

Etat général 

77,1 % 

4 0,9 i 

P < 0,01 

Symptômes subjectifs 

80 6 

55,6 A 

p < 0,001 

Fonction cardiaque 
en général 

7 4,3 % 

46,7 t 

p < 0,01 

Dyspnées 

76,5 % 

43,9 % 

p < 0,01 

Palpitations 

75,9 % 

41,2 % 

P < 0,01 

Sensations de malaise 

dans la poitrine 

71 % 

50,5 I 

N .3 * 

Oedèmes de stase 

circulatoires 

83,3 % 

45,5 i 

p < 0,05 

Nycturie 

5 9,1 % 

39,8 1 

N . S » 

Gligurie 

71,4 % 

50,0 % 

N *S * 

Radio thoracique 
(stase pulmonaire) 

61,8 % 

45 % 

p < 0,05 

Protéinurie 

40,0 % 

60,0 % 

N.S. 


—-—_,_ 
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Les résultats de l'E.C.G. ne montrent pas de changement 
pour les deux groupes, 

Cnez le groupe Placebo, il y a après traitement tendance 
à L*augmentation des pressions diastoliques et systoliques 
ainsi que de la fréquence cardiaque. 

Criez le groupé Crataegus, il y a tendance à la baisse ou 
baisse non significative de ces deux valeurs. Le paramètre 
"Pression artérielle moyenne x Fréquence cardiaque" chute 
de façon significative lp < 0,Q5Ï dans ce groupe. 

Pour les autres critères étudiés, aucune différence notable 
n + a été enregistrée, 

Effets secondaires 

Dans le groupe Cratnégus, un cas a été relevé ; 
nausées, malaises disparaissant spontanément et ne 
nécessitant pas l'arrêt du traitement. 

Conclusion 

Le crataegus s'est montré supérieur au Placebo, tant 
sur les symptômes objectifs que subjectifs. L'Aubépine 
améliore le métabolisme du myocarde dans les maladies 
cardiaques. 

* 1 Essai clinique d'une préparation de crataegus pentaerythrityftetranilraie 
chez des malades du grand âge aï teints de sclérose des coronaires 
(A. Beier, RP Kônîgstein et V Samec), En association à des diçjitjligues 
et é des dérivés nïtres (Wiener Vædizini&che Wochenschrift 1974 - 10). 

Méthode d'étude ; 

Dans un hôpital sont sélectionnées 63 personnes de 70 à 
90 arts atteintes de sclérose coronaire sévère à l’origine 
de décompensation cardiaque chronique, accompagnée de 
sténose cardiaque douloureuse et troubles du rythme. 

Leur état nécessite un traitement par digitaliques et 
dérivés nitrés, la plupart du temps. 






- IZQ 


Chez ces personnes équilibrées au mieux avec des 

digitaliques si nécessaire,est mené un essai en double 
aveugle. 


Traitement ; 

4es patients sont séparés en deux groupes recevant : 

La préparation n ù ] (Nitro - Crataegus) 

Pentaéryt_hrityItétranitrate fPETNî 30 mg 
Extrait de feuilles de Crataegus 10 m g 

Extrait de fruits de Crataegus 40 mg 

“La préparation n e 2 

Pent âerythri tylté tranitrate (PETN} 30 mg 

selon le schéma suivant ; 


Périodes 

Groupe I 

Groupe XX 

Prépériode : 2 semaines 

Digitaliques si nècessa 

retard 

Lre plus dérivé nitré 

Période test n B I 

5 semaines 

Digitaliques si néces- 
-saire + 2 x 1 dragée 
de préparation n° 1 

Digitaliques si néces¬ 
saire +2x1 dragée de 
préparation n° 2 

Période contrôle ; 

2 semainés 

Digitaliques si nécessai 
retard 

res plus dérivé nitré 

Période test n° Il : 

5 semaines 

Digit aliq uéê si néc e s — 
-saire +2x1 dragée 
de préparation n° 2 

Digitaliques si neces- 
-saire +2x1 dragée 
de préparation n° 1 


Les deux préparations sont d'apparence identique. 
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Paramètres cl ’abject j vat Ion dé 1 ♦essai 

5 electrocardiogrammes au repos et après l'effort 

Pression artérielle 

Pouls 

Symptômes associés à l'état. 

Résultat 

* Parmi les 63 patients traités, deux sont morts 
de décompensâtion cardiaque, U reste donc 61 
patients, 6 hommes et 55 femmes comparables au 
départ du point de vue statistique 

?aur '‘ ,es 7 patients ne nécessitant pas de tr alterne, 
digitalique associé, on constate ; 

* Pas üe différence entre les résultats du 
traitement; par PETN seul et Mitro-Crataegus 
3 cas 

- Patiente atteinte de stase pulmonaire 
fréquente montrant un pouls plus rythmé 

avec le N’itro-Crataegus qu'avec le FETN seul 
1 c as 

* Nitro-Crataegus mieux supporté sur le plan 
gastrique que le PETN seul qui entraîne une 
forte diurèse : 

- cas 

. Pouls plus rytlimé sous Nitro-Crataegus que 
sous PETN Seul ; 
î cas 

~ Passion artérielle plus stable sous 
Nitro-Crataegus que sous PETN seul ; 

1 cas 

Sur 7 cas, il y a donc 4 améliorations : l'échantillonnage 
est cependant trop faihle pour se livrer à une analyse 
statistique _ 
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* Pour les 54 patients traités par dig italique, 
on constate : 

* Pas de différence entre les résultats du 
traitement par PETN seul et Kitro-Crataegus i 
36 cas 

* Récidive d'infarctus du myocarde sous FETU : 

1 cas 

, Récidive d'infarctus au myocarde sous 
Nitro-Crataegus ; 

1 cas 

* Pression artérielle plus stable sous 
Nitro-Crataegus que sous PETN seul : 

6 cas 

, Fonction cardiaque plus rythmée sous 
Nitro-Cratacgus que sous PETN î 

3 cas 

* Sous Nitro-Crataegus, pas d'attaque, sous 
PETN seul, cas rares mais enregistrables 
d *angine de poitrine ï 

4 cas 

» Sous PETN seul grande fatigabilité, non 
observée avec le Nitro-Crataegus ; 

1 cas 

L * analyse statistique par le test de Wilcoxon 
montre une amélioration dans 25 \ des cas lp > 0,001) 
sous thérapie avec le Nitro-Crataegus* 

Sans dlgitaliques, les résultats auraient sans doute 
été meilleurs» 

Conclusion : 1 Association digitalignes - Nitro- 

Crataegus est bénéfique et préférable à la combinaison 
digitalique dérivé nitré retard, 

LAffet de l'Aubépine se manifeste ici par une 
rythmisation du fonctionnement cardiaque, stabillsatio 
de la Pression sanguine, diminution du nombre des 
attaques sténo—car dlaques » 
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8 ACTION DE L’AUBEPINE SUR LA PRESSION ARTERIELLE 


I Traitement de I 1 hypertension artérielle par la teinture de CfEtaegus 
à haute dose. 

Coniberoale, Legrand et colL Paris medical - Décembre 1944 - (21), 


Une étude a été menée sur des malades hypertendus 
externes et hospitalisés, le but étant de traiter 
cette hypertension artérielle avec une teinture 
alcoolique 160°ï de Crataegus h haute dose. 

Traitement 

„ Malades externes (MJ : 3 à 6 grammes de teinture 

alcoolique en 3 prises durant 15 jours à plusieurs 
semaines pour certains 

, Malades hospitalisés (12) : 3 grammes de teinture 

alcoolique de Crataegus pendant B jours 

Analyse des résultats 

Pour les malades externes, on compare la tension 
initiale à la tension en fin de traitement 

. Pour les malades hospitalisés, on compare la tension 
initiale, la tension en cours de Lraitement puis 12 et 
20 jours après arrêt de eu traitement. 

Résultats 

Les résultats obtenus sont considérés comme bons ; 
dans la plupart des cas la tension est abaissée de façon 
notable:2 à 1 mm de Hg■ La chute de tension est d*autant 
plus importante que la tension initiale est forte. La 
teinture de Crataeyus a peu d'effets sur les sujets 
normaux et les hypertendus légers. 
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Remarque 

- Des doses plus élevées (6 g/jour) ne donnent pas 
des résultats beaucoup plus favorables, 

_ l 1 action hypotensive persiste une douzaine de 
jours après arrêt du traitement parfois 2l0 jours, 
après quoi elle retourne à son niveau initiai, 

- Il est parfois intéressant de prolonger le tiaitement 
un certain temps, 

* Aucun signe d'action cumulative. 

Conclusion 

"La teinture de Crataegus, dénuée de toute toxicité, 
possède une action hypotensive non négligeable qui 
mérite de la faire figurer en bonne place dans 
l'arsenal thérapeutique de l'Hypertension", 

Il Etude de remploi d'extraits injectables de Cralaegus dans les 
cas d’artérïte oblitérante des membres inférieurs, 

L. di Renii et col!. - 19&0 - Bail. delta Societa ilaltana di cardiologïa 
(52 J 


But de l'étude 

Utilisation d'extraits injectables de Crataegus 
{cardiplant e) riches en flavanoides dans la 
t hé rapi& des tro uble s de la circulation artérielle 
périphérique et recherche d'un effet vase-actif. 

Méthode 

Sont choisis 20 sujets des deux sexes de 42 h 65 ans 
atteints â 'artériopathle à évolution oblitérante 
des membres Inférieurs pendant la phase dite 
"d'engagement artérioladre" lclassification de Condo 
-relli). 






Après la prise de la fréquence cardiaque, de la 
tension artérielle, enregistrement rhéographique 
aux membres inférieurs à l'état de repos puis une 
marche de longueur variable silon les sujets mais 
déterminant L'apparition d'une claudication, les 
patients reçoivent par voie intra-veineuse 2 ampoules 
d extrait de Crataegus ( e 0,1*3 g d'extrait au total). 

Après une période de récupération les mêmes tests 
sont répétés* 

Paramètres de l'analyse 

Comparaison avant et après administration du Crataegus 
de î 

- Fréquence cardiaque 

- Pression artérielle 

" Aire inscrite sous la courbe rbiographique 
relative à 1,5 m de tracé et correspondant 
à une minute d'enregistrement* Sont retenues 
les variations supérieures ou inférieures à 
10 % de la valeur de base. 

Résultats 

L'administration du Cr&taegus provoque : 

-Sur la fréquence cardiaque : au repos une certaine 
tendance à la diminution, (de 8 battements/minuteî 

Sut la pression artérielle i au repos variations 
légères. Pour la plupart des cas, la pression 
systolique baisse de S à 10 mm Hg, la pression 
diastolique de S mm hg, 
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- S lu: le rhéograuime périphérique des membres inférieurs : 
valeurs moyennes de l'aire inscrite sous 1 onde 
rhéographlque de 1 1 5 in de tracé continu pour 20 
sujets traités ; 

/ 


Base 

Après la marche 

Base 

Aire cm 2 /mn 

Après I.V* de Crataegus 

Aire cm 2 /an 

ï 

Aire cm ,/mn 

Au repos 

Après la marche 

27/6 

17,2 

27/3 

2B/5 

25/2 


Surface moyenne de l'aire Inscrite sous la courbe 
rhéographique relative à 1,5 ni de tracé continu 
chez 20 sujets ï 


„ 2 
cm 



□ Base 
p// \ Marche 

Repos 

(sous Çrataegusl 


Avant Crataoyus 


Après Î.V. Crataeyus (0|14 g) 
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Interprétation des résultats 

1/ administration I de Crataegus provoque de 
modestes tendances à bradycardie et hypotension * 

Mais surtout l'administration de Crataegus détermine 
repos une augiflentàtion non constante de l'aire 
Inscrite sur la courbe rhëographigue et empêche la 
réduction de cette aire après exercice musculaire 
alors que avant traitement cette aire diminue par 
1 1 exercice et qu'apparaissent en même temps les 
troubles de la claudication, 

Conclusion 

Le Crataegus préserve partieileinent de 1 ischémie 
post^confractionne lie une grande partie des sujets 
traités - 


c effêT SECATÎF DE L'AUBEPINE SUR LE SYSTEME NEURO¬ 
VEGETATIF 


Cette activité sédative de 1'Aubépine a été relevée 
par plusieurs auteurs lors d^traitements suivants * 
insuffisance cardiaque - Hypertension. 

Herfort et Letzer (11) traitant 50 patients pour 
é rétisme cardiaque observent par un traitement h 
1/Aubépine la normalisation de 3 - T sur l'E.C.G#r 
la disparition de la stase circulatoire. Ils constatent 
toujours une activité sédative, disparition des 
céphalées et des troubles du sommeil. 
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Dans la revue de Phytothérapie, 1954, Leclerc (39) 
fait les mêmes observations chez des sujets hypertendus 
soumis à l’action de la teinture d'Aubépine : les 
effets dé la médication se traduisent par 1*abaissement 
de la pression artérielle, par la sédation de 1 ' é ré t i s me 
cardio-vasculaire, par la disparition ou diminution de 
la dyspnée, de l'insomnie, de la céphalée, de l'angoisse 
et des vertiges* 

Selon Erel (Revue de Phytothérapie 1933 - 20) , Gilbert Robi 
"imprègne 11 d'Aubépine ses jeunes sujets nerveux, agités, 
coléreux en les soumettant pondant des semaines à un 
traitement quotidien de 6 cuillerées à café d'extrait 
par jour * Pour lui, l'extrait d’Aubépine remplace avec 
bonheur les barbituriques cher les déçus, mélancoliques, 
surmenés, chaque fois que le système nerveux est 
hyper-exalté, 


Activité de dérivés de Crataegus oxyacantha en 
dermocosmétique fonctionnelle - Loughi Roechi et Coll, 
fFitoterapia - 1984 -(41)* 

Evaluation d'un extrait de C, oxyacantha riche en 
ElavonoTdes sur 50 sujets jeunes des 2 sexes, présentant 
une peau normale ou souffrant d’acné vulgaire ou rosacée. 
Tous ont eu des applications de liposomes contenant 
l'extrait de Crataegus pendant au moins 30 jours* 

Certains flavonoldea ont fait preuve d'une activité sur 
la paroi des capillaires et probablement sur la paroi 
périvasculaire. C'est la raison pour laquelle il a été 
décidé de tester l'activité d'un extrait de Crataegus 
en applications externes dans les cas de perturbations 
de la microcirculation cutanée* 

Le choix des liposomes de phosphatidylcholine comme 
excipient semble être approprié comme étant le véhicule 
le plus simple, sachant que les liposomes de phospho- 
lipides favorisent grandement la pénétration des 
principes actifs* 
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Les résultats ont été statistiquement significatifs 
sur la séborrhée,1'erythrose 1 1 * 3 * * * * * * * il hydratation du stratum 
corneum, la rugosité de la peau. Les résultats sont cotte 
bons dans 7 3,3 * des eus, moyens dans 19,5 % et 

nuis dans 4,3 % dus cas „ 

Les résultats thermographiques suggèrent que des 
facteurs microcirculatoires jouent un rôle dans la 
genese de l'hypersécrétion sébacée. 

Conc1 us ion 

o La préparation testée n'a pas d'effets innés 1râbles 

même appliques sur des peaux sensibles 

3 Elle possède un effet antl séborrhéique précoce, sans 

effet rebond d'hypersécrétion 

* Elle possède une activité protectrice ces capillaires 

dûe à l'extrait de Crataegus, se manifestant par la 

réduction ou disparition de la congestion capillaire 

responsable d'érythrose 

o Elle possède une activité anti-inflammatoire bénéfique 
dans le traitement de 1'acné 

* Elle augmente la microcirculation sanguine assurant 
ainsi une meilleure nutrition de la peau, disparition 
de l'érythème. 

il ensuit une amélioration de l'hydratation et de 
l'élasticité do la peau. 

Son utilisation est donc recommandée dans séborrhée, 
acné, rougeur, rugosité et pour hydrater le stratum 
corneum. 
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CHAPITRE v 


ETUDE T 0 X 


S 1 0 U E 


ETUDE DE LA TOXICITE DES EXTRAITS 
D'AUBEPINE SUR L'ANIMAL 
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/ 


A) TOXICITE A1CUE 

Peu de données ont été publiées et les chiffres sont 
difficilement comparables en raison de t'hêtérogénéité 
des extraits. Cependant ces extraits sont toujours cités 
comme peu toxiques. 


Etudes réalisées A la Faculté de Chimie et Pharmacie de 
tTüblngun - Allemagne « 1981 - (6)- 


Substance 

Animal 

Dose et voie 

Remarques 

Esbericard J 32) 

Cobaye narcost 

15,25 ml/kg IV 
en continu 

Action chronotrope négative 
^ur l’ECG ; mort par arrêt 
cardiaque 

Crataegutt (58) 

Cobaye narcosé 

2,15 ml/g IV 
en continu 
en 20 1 

Mort par paralysie respi- 
aratoire, le coeur continu 
a battre 30' avec une 
fréquence réduite. 


Cobaye narcose 

A,2 ml /q voie 
ora le 

Arrêt respiratoire après 

3 h 1/2, le coeur bat 30 1 

4 un rythme ralenti. 


Cobaye narcose 
sous assistance 
respiratoire 

7,5 ml/g IV 
en continu 

Arrêt du coeur par brady¬ 
cardie 

Procyanidines 
dimériques i 53} 

Souris 

160 mg/kg ÎP 


ihlobaphénes (32) 

Cobaye narcose 

15,7 ml/kg IV 


Heptahydroxy- 
k1 avonbioside [ 14} 

Lapin 

b0-100 mg/kg 
IV 

Arrêt cardiaque an diastol 


Cobaye 

4 6,3 rng/kg IV 
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□ose i é taie 5 U 


Substance 

Animal 

Voie 

DL 50 

l 

Extrait total alcoo- 

/ 

IV 

390 mg/kg 

-lique de feuilles 

20 % t$) 


IP 

26 \0 mg/kg 



orale 

> 6 g/kg 

Procyanidinés 
dimériques (53j 

Souris 

IP 

SC 

130 mg/kg 

> 300 mg/kg 

Keptahydroxy- 

flavonbioside (14 J 

Souris 

IV 

175 mg/kg 


BJ TOXICITE CHRONIQUE ( $) 

Peu d"études de toxicité chronique ont été faites* 

Il est fait état d’une etude de 1 *administration 
journalière d’une teinture d’Aubépine cheï le cobaye* 

0,5 ml /100 g conduit h sa mort en 33-46 jours, il n*y 
a pas de modification de 1‘ECG mais on trouve des 
nécroses hépatiques vraisemblablement dues à l'alcool* 

Il n'existe pas d'etudes de cancérogenèse ni de donnée 
sur la toxicité foetale. 

Conclusion 16) 

Compte tenu des résultats des études de toxicité aiguë 
ainsi que dé l'utilisation de ces extraits de plantes 
dans la thérapeutique depuis plus de 100 ans chez de 
nombreux patients chea,, lesquels il n'a été mis en 
évidence ni effet secondaire, ni toxicité, il est admis 
que la toxicité de l'Aubépine peut être considérée comme 
très faible. 

















TOLERANCE ET EFFETS SECONDAIRES 
DE L*AUBEPINE CHEZ L'HOMME 
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Les auteurs s'accordent à reconnaître l'absence de toxicité 
de l’Aubépine C6ï. ■ 

Pour Leclerc {39) " un précieux avantage de la médication à 
l'Aubépine est d*être dépourvue de toute toxicité et de ne 
jamais provoquer d 1 accumulation dans l'organisme ce qui 
permet de la prescrire même chez les malades dont la fonction 

rénale est entravée 11 . 

Les fiches de pratique officinale de la Pharmacopée Française 
(juillet 1979) signalent qu'à doses très élevées, il y aurait 
cependant risque de dépréssion respiratoire et cardiaque avec 

bradycardie i2)« 

Lors d' expérimentations cliniques, un cas de nausées a 
également été signalé (3tî- 
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CHAPITRE VI 

INDICATIONS THERAPEUTIQUES 
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ANCIENS USAGES UE L'AUBEPINE ( 2u; 

Aux temps préhistoriques, l'Aubepine aurait joue un rôle 
alimentaire grâce à ses baies. Les Grecs taisaient présider 
1'Aubépine aux ceremonies nuptiales. L'arbre était également 
tfense protéger de la foudre* 

Son utilisation en thérapeutique n'était pas importante 
autrefois : Lemery la conseille comme excellent antihémor¬ 
ragique pour son action astringente* Tragus recommande les 
fleurs d 1 Aubépine contre la pleurésie, Culbert contre la 
leucorrhée et des Cresconces contre la goutte. 

Ce n'est que vers la fin du XVlJeme siècle qu'une action 
anti-spasmodique est entrevue. 

En 1841, on étudié d'abord l’écorce puis les feuilles et 
les fleurs* En 1646, le Docteur Jennings de Chicago signale 
son action sur les nerfs modérateurs du coeur, déterminant 
1 ‘équilibré entre la pression générale du sang et la force 
des battements ; 1*Aubépine lui parait en outre utile au 
système nerveux par son heureuse influence sur le sympathique 
et sur le plexus solaire* En 1910, son collègue Keilly 
signale son utilité chez les malades intolérants h la digitale 
et Clément en fait un remède souverain contre l’angine de 
poitrine * 

En France, on connaît 1 1 Aubépine depuis 1909 grâce à Leclerc 
et Renon qui en 1914 parlent de l'action sédative exercée sur 
le système nerveux et sur le système sympathique du coeur par 
l’heureuse association de l’Aubépine et de la Thiosamine. 

Leclerc utilise l’Aubépine comme ton i-cardlaque, comme sédatif 
neuro-'Végétâtif (angoisse, insomnies, vertiges, éréthisme 
cardiaque) * pour lutter contre 1*hypertension * 

Elle est inscrite A la Pharmacopée Française depuis 1937 (fleurs)* 
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INDICATIONS ACTUELLES 
\ DOMAINE CARDIO-VASCULAIRE 


Voie orale 

- Insuffisance coronarienne légère (4 5) î 

Forme hypodynamique de l'angine de poitrine (45) (0) 

- certains troubles du rythme (2) (8) (45) 

_ traitement d'appoint dans 1»insuffisance cardiaque (2), 
en particulier coeur sénile ou l'emploi de digitaliques 
n'est pas toujours justifié au début* Une digitalisation 
précoce peut déterminer un endommagement iatrogène 
coronaire fet cardiaque (45) , 

Formes d * emploi et posologie _LfL!. 

- Infusé MO g/l infusion de 15 minutes) : 

250 mi 2 à 3 fois par jour 

- Teinture : 1 à 5 g/jour 

- Extrait fluide i 0*5 h 2 g/jour 

n HYPERTENSION ARTERIELLE (23) (63) ATHEROSCLEROSE 

Voie orale 

Formes d'emploi et posologie (63) 

- Teinture alcoolique au 1/5 : 20 gouttes avant chaque 

repas, 3 semaines par mois. 

IM SEDATIF NERVEUX ET ANTISPASMODIQUE (2) U9) 

Voie orale 

- Nervosité# émotivité t anxiété 

- Bouffées congestives de la ménopause (20) (v3) 
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- insoFinies 

- Vertiges 

- Terreurs nocturnes des entants 

Formes d'utilisation et pos ologie 143), 

- infusion s 1 cuillère à soupe <3e fleurs par tasse, 
2 à 3 fois par jour 

- Alcoolature à 20 % : 20 gouttes avant les 2 repas 


IV ASSOCIATIONS USUELLES 

1 Associations tonicardiaques 

, Gouttes toni-cardiaques (11) 

Teinture d 1 Adonis 

. aa 1G g 

Teinture d Aubépine j 

30 gouttes dans un peu d'eau f 3 fois par jour au 
milieu des repas. 

. 1/8 mg Digoxine + 32 mg d'extrait sec de Crataegus 
145) . 


2 Associations antispasmodiques et sédatives t&3) 


Teinture d'Aubepine 
Teinture de Passiflorej 
Alcoolature de baIlote | 


Teinture de Belladone 
Teinture de Crataequs 
Tefuture de Passiflore 




20 g 
aa 10 g 

1 g 
a a 1 Ü g 


40 h 60 gouttes 
3 fois par jour 


20 gouttes dans un 
peu d'eau, 2 fois paj 
jour (anxiété - 
angoisses) 




1 JB 


Teinture de Passiflore 


Teinture de Crataegus 
Teinture de Valériane 
hydrolat de Menthe qsp 90 ml 


3 g Une cuillère à café 

4 g dans un peu d*eau 


(sédatif cardio- 
vase niai ret . 


Or. 1* associe également aux barbituriques et sympathoiyt iques 
de synthèse(2), 

Nombreuses spécialités (16} : en 1974, 74 spécialités 

contiennent un extrait de erataegus ; plusieurs sont 
inscrites au Vidal Mil « 

, 2 spécialités à base d'extrait pur, Les indications 
revendiquées sont t 

palpitations, éréthisme cardlo-vasculaire, hypertension 
artérielle, algies veineuses, cardislgies, états 
nerveux de la ménopause, petits états anxieux, insomnies, 
énurésies, adjuvant ou intercalaire des cures digitaliques 

Les autres sont des formules composées où 1 aubépine est 
associée avec ; barbituriques 


Extraits végétaux sédatifs (Passiflore - Balottel 
Papavérine 

Substances "vitaminiques P 1 ' (f lavonoldes, Marron 
d * Inde) 

Belladone, Jusqu lame 
Bromures 

Quinine, Quirddine 
Noix vomique 
Gui, Strophantus 
Ergotamine. 



